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قراءات إضافية \YV‏ 


شكر وتقدیر 


إن تأليف كتاب ولو كان صغيرًا كهذا الكتاب مهمة جد شاقة. وأود أن أعرب عن شكري 
وامتناني للمعونة والمؤازرة التي قدمتها لي زوجتي أليسون وأسرتي عندما منحوني الوقت 
والحرية اللذين كنت في حاجة إليهما كي أكتب هذا الكتاب. وأود أيضًا الإعراب عن شكري 
Gulls!‏ على إسهاماتهما الهائلة في دعم تعليميء التي جاءت كثيرًا في مقابل تضحيات 


4 ah ية‎ sos 


الفصل الأول 


حجم مشكلة السرطان 


Le‏ وفوا وال دفو شدين او ا خن الوک ال نا 
يقرب من ۱۲,۷ مليون نسمة, توفي منهم ۷,٩‏ ملايين شخصء فشكلوا ما يقرب من 
۳ من إجمالي الوفيات في ذلك العام. وبالرغم من الاعتقاد أن السرطان مرض يصيب 
كبار السن في البلدان صاحبة الاقتصاد الأكثر ثراءًء فإن حوالي ۷٠‏ من تلك الوفيات 
وقعت في البلدان ذات الدخول المنخفضة أو المتوسطة. ويصيب السرطان كلا الجنسين 
وجميع الأعراق» الغنية منها والفقيرة على السواء. يخشى الناس من تشخيص المرض» 
إذ يعتبره المصابون به (وكثيرًا ما يكون هذا الافتراض (Gila‏ حكمًا بالإعدام. والمرض 
ذاته وعلاجه من الأسباب الكبرى للألم والاكتئاب. فعلاج السرطان sue‏ هائل على أنظمة 
الرعاية الصحية في جميع أنحاء العالم» ويعد المرض من الأسباب الرئيسية لفقدان القدرة 
الإنتاجية في القوى العاملة نتيجة للوفاة المبكرة. وسوف نلقي في هذا الفصل نظرة عامة 
على مشكلة olh pall‏ مع التركيز على بعض أنواع السرطان الأكثر شيوعًا حتى نوضح 
للقارئ حجم التباين في أعداد المصابين به في أنحاء العالم. وأي مرض يصيب هذا العدد 
الهائل من الأفراد ستكون له علاوة على ذلك آثار اقتصادية خطيرة: لهذا سنسلط في هذا 
الفصل أيضًا الضوء على بعض الأساليب التى تتفاعل من خلالها الخدمات الصحية مع 
اقا .زهي IGS‏ سوق ا ates‏ ا فصول BAS‏ و و 
أنماط معدلات الإصابة بالسرطان ضوءً! مثيرًا GLU‏ على أسباب مرض السرطان (التي 
يتناولها الفصل الثانى بالتفصيل). أيضًا سوف نلقى لكوع تعن الوا SSW‏ 
إثارة للدهشة في هذا الفصل. : 

تشكل رعاية مرضى السرطان والأبحاث التي تجرى عليه أيضًا عناصر مهمة في 
النشاط الصناعي. فنصف إجمالي العقاقير التي ati‏ في التجارب السريرية خاصة 


السرطان 


بالسرطان» وقد قَدّرت السوق العالمية لجميع أدوية السرطان بقيمة £A‏ مليار دولار عام 
۰۸ بعد أن كانت 4,1" مليارًا عام .۲٠٠٠‏ ويتوقع المحللون أن يتجاوز حجم النمو 
نسبة > ZV‏ سنويًا في الفترة من عام ٠٠٠١‏ إلى .V VO‏ وفي كل عام تنفق الصناعة الدوائية 
ما بين 1,5 إلى ۸ مليارات دولار على أبحاث أدوية السرطان وتطويرها. ويجعل هذا المبلغ 
ما تنفقه الحكومات والجهات البحثية الخيرية على تطوير الأدوية هزيلًاء ما قد يعني 
أن الأدوية الجديدة تتركز في المجالات التي تحقق أعلى تأثير تجاريء لا على تلك التي 
تؤثر في الف اة ass‏ كاف دواد a ws‏ هقافر all‏ ا من كاري 
المؤسسات التجارية على مستوى العالم. أما شركات التكنولوجيا الحيوية التي لا تمتلك 
منتجات dail,‏ لكنها تعمل على نحو واعد للوصول إلى عقار للسرطان» فيمكن أن تبلغ 
قيمتها مليارات الدولارات لا لشيء إلا لاحتمال أن gai‏ هذا العقار في أي وقت لاحق 
كعلاج للسرطان. وهناك ما لا يقل عن Glis V4‏ مضادًا للسرطان تجاوزت مبيعات كل 
واحد منها مليار دولار عام ۹٠٠۲ء‏ وهو رقم يشكل Grus Bre‏ على الأنظمة الصحية 
حتى في أكثر بلدان العالم ثراءً التي تتحمل عبء شراء تلك الأدوية لمرضاها. 

على الجانب الآخرء فإن قدرة ما يقرب من ثلث عدد مرضى السرطان على الوصول إلى 
علاج فعال محدودة للغاية» وترتفع هذه النسبة في أفقر بلدان العالم إلى أكثر من نصف 
المرضى. وبمضينا asd‏ على هذا المنوال ربما يصل بنا الحال - مع تزايد عدد SUS‏ السن 
وارتفاع أسعار الأدوية - إلى وقت لا يتاح فيه العلاج الدوائي «الأكثر تطورًا» إلا للشريحة 
Gl ei ate ST OS ASS‏ ودلا مق ليها متي ن Jie‏ داسجا 
للعلاج خيارات علاجية موجهة لكل فرد على حدةء مما يقلل التكاليف الناتجة عن العلاج 
غير الضروري أو غير الفعال. فعلى عكس السيارات أو أجهزة الكمبيوتر مثلًاء التي نتوقع 
منها أن تؤدي عملها في كل مرة نستخدمها فيهاء لا تنجح معظم أدوية السرطان إلا 
مع نسبة من المرضى. أما مرضى المراحل المتقدمةء الذين يكون الهدف من العلاج معهم 
تخفيف أعراض المرض أو تحسين جودة حياتهم» فربما تقل هذه النسبة AS‏ عن 2/65٠‏ 
ومن ثم فإن غالبية العلاجات قد تكون بلا فائدةء أو ما هو أكثر من ذلك في الواقع؛ إذ إنها 
قد تتسبب في آثار جانبية دون أن تحقق أي منفعة. لذاء فإن القدرة على تحديد المرضى 
الذين يحتمل أن يستفيدوا من العلاج قبل تقديمه لهم أمر بالغ الجدوى من ناحية التكلفة 
ومن الناحية العلاجيةء ولهذا صار هذا الأمر موضع اهتمام رئيسي SLY‏ السرطان التي 
تجري حاليًا (انظر الفصلين الرابع والخامس). 


N 


علاوة على lls‏ استحوذ السرطان على اهتمام جامعات العالم وأوساطه الأكاديمية. 
ففي عام ١۱۹1ء‏ تعهد جون كنيدي بإرسال إنسان إلى القمر بحلول نهاية ذلك العقد. 
وبعدها guis‏ سنوات» سار نيل أرمسترونج وياز ألدرين فوق سطح القمر. وبعدها بعشر 
سنوات» في عام AAVA‏ أطلق نيكسون تعهدًا مماثلًا بإعلانه «الحرب» على السرطان. وفيما 
يشبه كثيرًا «الحرب على الإرهاب» التي أعِنت jas‏ فإن إعلان الحرب على مشكلة عالمية 
متعددة الأوجه لم يحقق سوى نجاح جزئي على أفضل تقدير. فتعهد نيكسون المبدثي 
كان بمبلغ يقترب من ٠٠١‏ مليون os‏ وكان هذا الرقم يبدو أشبه بثروة طائلة في ذلك 
الوقت» غير أنه تبين فيما بعد أنه بالكاد يعالج الأمر سطحيًا فقط. ومنذ عام NAVY‏ 
كان هناك المزيد من مليارات الدولارات التى أنفقت على SLA‏ لكن بعد أكثر من ثلاثين 
ale‏ لا يزال السرطان واحدًا من أهم سا الوفاة في أنحاء العالمء إذ يصاب به dha‏ 
شخص من بين كل Y‏ أشخاص ف البلدان المتقدمةء ويتوفى بسببه في البلدان الغربية واحد 
من كل خمسة أشخاص. من الواضح أن مداواة السرطان أصعب من «علم الصواريخ». 

تنفق الدول بجميع أنحاء العالم مبالغ طائلة على أبحاث تدور حول أسباب السرطان 
وعلاجه. ففى عامى eV / 7٠٠١5‏ أنفق المعهد الأمريكى القومى للسرطان ٤,۷‏ مليارات 
دولار على أبحاث diha‏ وكان المبلغ المناظر الذي أنفقته kuasi‏ حوالي ١,5‏ مليار يورو. 
وفي المملكة المتحدةء يعد أكبر Gale‏ في هذا المجال «مؤسسة أبحاث السرطان بالمملكة 
المتحدة»» وهي واحدة من كبرى المؤسسات البريطانية الخيرية» التي حققت في عام ٠٠٠١‏ 
دخلا سنويًا من التبرعات يزيد عن ٠٠١‏ مليون جنيه استرليني» مما يعكس الأهمية التي 
تم مسألة البحث عن أسباب Ube pall‏ والعلحسات الناتجعة له بن قطاع AST‏ مخ السكان 
(غير أن المتلقي الأساسي للتبرعات العامة هو الحيوانات لا البشر!) وبالرغم من هذا الإنفاق 
الهائل على SLAM‏ فما زلنا لا نفهم بحق السبب وراء نسبة هائلة من أنواع السرطان. 
علاوة على ذلك وبالرغم مما Gail‏ من مال على العقاقير وأبحاثهاء نجد أن معظم من شفوا 
من مرضى «GU pull‏ عولجوا إما بالتدخل الجراحي أو بالعلاج الإشعاعي» كما سنشرح 
في الفصل الثالث. أما العلاج الكيماوي وغيره من أساليب العلاج الأخرى الأحدث عهدًاء 
مثل الأجسام المضادة وحيدة النسيلة أو العلاجات «بالجزيئات الصغيرة» الموجهة» مع أن 
أهميتها في ازدياد مستمرء فلا تزال تشكل أقلية بين أساليب العلاج» وإن كان لها دور 
مهم في تخفيف الأعراض في الحالات المتقدمة من المرض. 

هناك سبل عدة للنظر في المشكلة التي يفرضها علينا مرض السرطان. وتتباين تلك 
السبل بين النظر إلى الأرقام الأولية  Ü‏ كم عدد من gaiii‏ المرض لديهم» وكم يتوف 


\\ 


السرطان 


منهم - إلى النظر إليها بشكل شخصي؛ ما احتمال تعرضك للإصابة بنوع معين من 
السرطان؟ ويمكن عرض الإحصائيات البنية على التعداد السكاني بسبل متنوعةء تبدأ من 
نسبة المرضى إلى إجمالي السكان مرورًا بالنسبة المعدلة وفق الفئة العمرية وحتى الحسابات 
التي 505 على أعداد سنوات العمر الضائعة. وكثيرًا ما ya‏ عن هذه الإحصائيات الأخيرة 
بوصفها السنوات الضائعة قبل سن السبعين» ومن ثم تفترض أن الوفيات التي تحدث بعد 
سن السبعين dof)‏ بعض الأحيان الخامسة والسبعين) تمثل غالبًا وفاة نتيجة للشيخوخة. 
ثمة صعوية Gal‏ ألا وهي أن الوفيات بسبب السرطان تتباين تباينًا هائلًا من حيث 
الك وا نرق .وله وا dnd Thad‏ أن tb po‏ القدي: رید PSD‏ 
انتشارًا بكثير في أورويا وأمريكا الشمالية عنهما في اليابان والصين. وفي أوساط المهاجرين 
من هذين البلدين إلى الولايات المتحدة تتغير بصورة مطردة نسب احتمال الإصابة بهذين 
المرضين بحيث تقترب من نسب الأمريكيين البيضء غير أنهم يحافظون على نسبة احتمال 
إجمالية Jal‏ وهذا GL Gis‏ العوامل البيئية من بين أسباب المعدلات الأدنى للإصابة 
بسرطاني الثدي والبروستاتا في الشرق الأقصى» وأن من الأسباب الأخرى LAÍ‏ الفروق 
العرقية أو أن جانبًا ما Taali‏ مرتبط بالمرض يمكن انتقاله مع هؤلاء كالغذاء على سبيل 
المثال. 

في محاولة مني للتوغل أكثر في Sas‏ هذه المفاهيم» سوف أعرض نماذج من 
الإحصائيات الأولية Es‏ طرقًا متنوعة. أما مسألة أي من تلك الإحصائيات ستكون 
أكثر جدوى من Lane‏ فإنها تتوقف على وجهة نظرك أنت عزيزي القارئ. فمثلًا الأطباء 
العاملون في مجال الصحة العامة ومسئولون عن وضع خطط تقديم الرعاية الصحية 
لسكان محليين» لن يهتموا DAS‏ بمعدلات نوع معين من السرطان في بلد آخر. des‏ 
العكس من ذلكء الباحثون المعنيون بتأثير الغذاء على احتمال الإصابة بالسرطان قد 
يرغبون بشدة في التركيز على الفروق بين مختلف المجتمعات في معدلات الإصابة بالمرض» 
إذ إنها قد تلقي الضوء على مسألة أي من عوامل نمط الحياة له أهمية في نشوء نوع 
معين ا أما جامعو التبرعات لتمويل أبحاث ole pull‏ فسيهتمون في الغالب 
بالأمراض التي تصيب أعدادًا كبيرة من الناس في المجتمع الذي يقدم التبرعات؛ لعل أفضل 
مثال على ذلك سرطان الثدي في أوروبا وأمريكا الشمالية» ولكن Gob Ésa‏ جامعو 
التبرعات SLY‏ سرطان البروستاتا السبيل نفسه في الرأي العام. 
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أعداد المصابين بالسرطان tle‏ 


eo 1 5 e. 1‏ مؤسسة أبحاث السرطان 
تقسيم الحالات الجديدة المقدر Aage‏ ب ۱۲,۷ مليون كاله ومعدلات الإضابة بالرض ee‏ بالمملكة المتحدة 
بعد معايرتها وفق المراحل السنية» وأنواع السرطان الأكثر شيوعًا في التشخيصات في 

مختلف مناطق العالم في عام Ys +A‏ الوكالة الدولية لأبحاث السرطان 
Ga iaia‏ 
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شكل :١-١‏ أعداد المصابين بالسرطان عالميًا. 


السرطان 
)١(‏ الأرقام الأولية 


كما ذكرت من قيلء تعود نسبة تقترب من ZANT‏ أو ١‏ من بين كل ۷ حالات Blog‏ على 
مستوى العالم إلى السرطان. وترتفع هذه النسبة إلى ما يقرب من ١‏ من بين كل 5-١‏ 
أشخاص ف العالم المتقدم» حيث نجد أن احتمال الوفاة المبكرة نتيجة لحالات العدوىء» أو 
سوء التغذيةء أو العنف أقل كثيرًا بالمقارنة بالسرطان. ويبين الشكل ١-١‏ أعداد الأشخاص 
الذين شكمبت agile‏ عل أنه رطان وتن GUS AI‏ :1د« و2 عاد اول الین 
يتوفون بسبب هذا المرض في مختلف بقاع العالم. ومن الواضح أن هناك تباينات كبيرة 
من إقليم إلى GAT‏ إذ نجد سرطانات شائعة في إحدى مناطق العالم لا تبرز ضمن قائمة 
السرطانات الشائعة في أخرى. وهناك الكثير من الاختلافات التى تحتاج إلى تغطية كل 
منها بالتفصيل. لهذا سوف ألقي الضوء على البعض منها كي أبين كيفية نشوء هذه 
aliki‏ ةا ١ ١‏ 


(؟) سرطان الرئة 


يعد سرطان الرئة أهم أسباب الوفاة نتيجة للسرطان على مستوى العالم» إذ يمثل ZNV‏ 
من إجمالي الوفيات الناجمة عن الإصابة gle pull‏ ويبلغ عدد هؤلاء ٠,١‏ مليون dou‏ 
يتوفون نتيجة لهذا النوع. إنه مرض شديد الفتك» حيث نجد أن أقل من ١‏ من بين كل 
عشرة gaii‏ المرض لديهم يعيشون خمس سنوات أخرى في معظم البلدان. By‏ الولايات 
المتحدة ذاتهاء التى تملك أفضل النتائج العلاجية» يعيش أقل من ١‏ من بين كل خمسة 
مرضى فترة PIRA‏ علاوة على ذلك» يرتفع معدل الوفاة العالمى سريعًاء حيث تضاعف 
بين عامي 1915 و۲۰۰۲. يوضح الشكل Nias ١-١‏ ن شتلق او السرطان 
في جميع أنحاء العالم» ويبين بوضوح أن سرطان الرئة من بين أبرز GALA‏ الفتاكة 
في جميع أنحاء المعمورة. ling‏ علاقة شهيرة وقوية تربط بين التدخين وسرطان الرئة. 
فلا يدهشنا إذَا أن الفروق في معدلات الإصابة بسرطان الرئة تتباين تبعًا لنسب المدخنين. 
وفي أغلب gaiis gail‏ سرطان الرئة في مرحلة متأخرة Goud‏ من العمر» فيعكس 
استهلاك أعداد كبيرة من السجائر على مدى ما يزيد عن نصف قرن في معظم الحالات 
(يمكنء بالتأكيدء أن يصاب بالمرض الأفراد الأصغر Gas‏ الأقل تعرضًا لدخان السجاش, 
إلا أن هذه الحالات أقل شيوعًا نسبيًا). ومعنى هذا | أن معدلات الإصابة بسرطان الركة 
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شكل :1-١‏ نسبة الوفيات الناجمة عن السرطان في كل قارة. 


واتجاه هذه المعدلات (نحو الصعود أو الهبوط) هى انعكاس لعادات التدخين على مدى 
تصف sell‏ الماهى. ls hy‏ التجافات معدلا eel‏ بكرن als‏ الكو 
بالاتجاهات المستقبلية لمعدلات Loy!‏ بسرطان الركة في مجتمع ما. 

في أوروبا الغربية وأمريكا الشماليةء تنخفض معدلات التدخين بين الرجال وتنخفض 
معها معدلات الإصابة بسرطان الرئة (وغيرها من الأمراض المرتبطة بالتدخين). وعلى 
النقيض من ذلك» تتزايد معدلات التدخين سريعًا في بقاع شاسعة من العالم النامي؛ كلما 
اتجهت بلدانه نحو التصنيع. ولعل الاتجاهات السائدة في اليابان تبين لنا تأثير ذلك على 
معدلات الإصابة بالسرطان» حيث نجد معدل الإصابة بسرطان الرئة قد زاد بين عامي 
AAs 15‏ يدان رق العف مالا كر الدب اكع ف Bali sag GUL‏ 
حاليًا وجود تغيرات مماثلة في بلدان مثل الصين. وهناك أسباب عديدة لهذا الأمر: فلا تزال 
هذه العادة محاطة بهالة «المعاصرة» في تلك البلدان» على العكس KLS‏ من ازدياد النظر 
إليها كعادة منبوذة في بلدان الغرب. وهناك بشكل عام مستويات أقل من الوعي بالقضايا 
الصحية المرتبطة بالتدخينء إلى جانب أن المحاذير على الترويج للتبغ التي تشاهد بصورة 
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السرطان 


شكل :-١‏ أسباب الوفاة الناجمة عن السرطان على مستوى العالم. 


متزايدة في كل من أوروبا وأمريكا الشمالية غير موجودة في تلك البلدان. بل إن الواقع أن 
المسئولين في إحدى المقاطعات الصينية التى أصابها الكساد أصدروا قرارًا بأنه على جميع 
الأشخاص البالغين تدخين السجائر المحلية تشجيعًا للمزارعين المحليين وأيضًا لزيادة 
عائدات الضرائب. لهذا لو نظرنا إلى المستقبل» فسنستطيع أن نرى أنه مع تضاؤل مشكلة 
سرطان الرئة في بلدان العالم «المتقدم»» سوف تواجه النظم الاقتصادية المتجهة Ósa‏ 
نحو التصنيع Bye‏ متزايدًا من أنواع السرطان المرتبطة بالتدخين (إضافة إلى مشكلات 
صحية أخرى مثل أمراض القلب) ما لم يكن هناك Jale óS‏ لأنواع من استراتيجيات 
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حظر التدخين التى صارت الآن عرفا سائدًا في أوروبا الغربية وأمريكا الشمالية. لكن هذا 
لا يبدوء في الوقت alll‏ احتمالًا قائمّاء ومن ثم من المحتمل أن يكتسب العالم الصناعي 
واحدة من الفخاخ غير المرغوب فيها التى وقعت فيها من قبل بلدان العالم المتقدمة. 


(Y)‏ سرطان الثدي 


من ناحية ظهور حالات جديدةء يد سرطان الثدي أكثر أنواع السرطان انتشارًا بين 
celal‏ فشكل امن gle pull ole‏ القن SUM Ged‏ وا2 من SUM lady‏ 
الناجمة عن السرطان على مستوى العالم. لكن معدل البقاء على قيد الحياة أفضل كثيرًا من 
ذلك الخاص بسرطان الرئة؛ فيعيش ثلاثة أرباع من يعانونه في أوروبا وأمريكا الشمالية 
خمس سنوات. بل في البلدان الأقل تقدمًا أيضًاء يبلغ أكثر من نصف مريضات سرطان 
الثدي هذه المدة. 

تساعد دراسة أنماط الإصابة بسرطان الثدي أيضًا في إيضاح بعض الأساليب التي 
يمكن لإحصائيات السرطان من خلالها أن تلقي الضوء على سلوك المرض. : 

يتزايد احتمال الإصابة بسرطان الثدي (كما هو الحال مع معظم أنواع السرطان) 
زيادة مطردة مع التقدم في العمر» ويوضح الشكل 5-١‏ هذا الأمر مصحويًا ببيانات من 
المملكة المتحدة. وسوف نجد توزيعات مشابهة GLS‏ في جميع البلدان المتقدمة. إذا نظرنا 
إلى المحور الأيمن من الشكل - الذي يعكس الأرقام الفعلية لكل عمر — فسنجد أن 
أعلى الأرقام تواكب المرحلة العمرية من ٠٠‏ إلى Ve‏ سنة» ومع أن احتمال الإصابة أعلى في 
الفئات العمرية الأكبر من سبعين Lele‏ فعدد السيدات في هذه الفئات أقل؛ نظرًا لآنهن 
يتوفين لأسباب أخرى. وكما يمكن أن نرى Leal‏ يوجد sse‏ قليل من النساء دون الأربعين 
gaiii‏ المرض capa!‏ مع أن جامعي التبرعات GAS‏ ما يعمدون إلى استغلال النساء 
المنقميات ode Uf‏ الفكة العمرية 3 paulo‏ التعاكية: clad 60-3 JAIN Lol‏ توت 
الحالات من زاوية أخرىء ألا وهي الطبقة الاجتماعية. ويبين هذا أن النساء الأكثر ثراءً 
والأفضل من حيث المستوى التعليمي يكون احتمال تعرضهن للإصابة أكبر بكثير من الأقل 
AA‏ وكشا ما تؤدي التساء المثقفات متوسظات العمن دون القائماك عل حملات حنم 
التبرعات على نحو مذهل؛ فلديهن من الوقت والثقافة ما يمكنهن من الضغط بفعالية. 
وكما سنرى في الكتاب» فلا أبحاث السرطان ولا إمكانية الحصول على علاج له تعتمد على 
الحاجة فقطء وإنما تتأثر غالبًا بقوة بضغوط جماعات الضغط التي تتحدث ÉS‏ عن 
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السرطان 


الفئات العمرية التى 
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شكل :5-١‏ تشخيص سرطان الثدي ومعدلات الوفاة في المملكة المتحدة عام .٠٠٠٠١‏ 


ومرة أخرى» توضح الأرقام المتعلقة بالخطر العالمي للإصابة بسرطان الثدي لنا 
Gan‏ الاتحافاى الفرعة. فبالنظن إل JCA‏ ١6ء‏ نك إشارة واضحة إلى أن سرطاق 
الثدي مرتبط على نحو ما بالرفاهية المادية؛ فأكثر البلدان ثراءً لديها معدلات أعلى من 
الإصابة مقارنةٌ بأفقر البلدان. وعلى مستوى العلاقة بين التدخين Ub pully‏ ثمة علاقة 
شديدة الوضوح بين استهلاك السجائر واحتمال الإصابة. لكن ASW‏ صعوية هو أن 
نفهم سبب ارتباط ارتفاع متوسط الدخل بخطر الإصابة بالمرض؛ فهذا عكس معظم 
اتجاهات الصحة العامة. ŚJ‏ ما سبب ذلك؟ أحد العوامل وراء ذلك هو الهيكل العمري 
للمجتمع. فكما نشاهد في الشكل »4-١‏ يتزايد احتمال الإصابة بالسرطان كلما تقدم العمر 
بالإنسان. ومن هناء فإن النساء في البلدان الفقيرة SW‏ يعشن أعمارًا قصيرة ببساطة 
لا يعشن ما يكفي من الوقت ليصبحن عرضة للإصابة بالسرطانء ويتوفين بالفعل في 
أعمار مبكرة ف لأمراض أخرى. لكن هذا لا يبرر نطاق احتمالات الإصابة الكبير الذي 
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شكل :5-١‏ معدلات تشخيص سرطان الثدي والطبقة الاجتماعية. 3 


نراه. وهناك نظريات متعددة حول الفارق الأساسي SL‏ وأكثر التفاسير احتمال 
يتعلق بتأثير الهرمونات على نسيج الثدي؛ على سبيل المثال: هناك تأثيرات واضحة على 
احتمال الإصابة بالسرطان تتعلق بسن أول حمل وعدد مرات الحمل. فبدء البلوغ في عمر 
متأخر. والحمل الأول المبكر» وتعدد مرات الحملء هي جميعها عوامل يبدو أنها تقي 
المرأة من الإصابة بسرطان الثدي. في الغرب» يحدث البلوغ في سن مبكرة مقارنة بما 
كان يحدث في الماضي نتيجة لتحسن التغذية وارتفاع نسبة البروتين في الطعام» في حين 
يأتى الحمل متأخرًا نتيجة لوسائل aie‏ الحمل الفعالةء وزيادة استقلالية النساء وارتفاع 
قر التعليمي. أما في البلدان الأفقرء فيحدث البلوغ متأخرًاء وتقل سيطرة النساء 
على خصوبتهن. وبالرغم مما يجلبه هذا الوضع من مشاكل من جميع الأنواع» فيبدو أنه 
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شكل :1-١‏ التباين في تشخيص حالات سرطان الثدي على مستوى العالم.4 


يقي بالفعل من سرطان لدي ل التي تق 555 Je À‏ مستويات الهرفونات 
أوساط النساء الأكثر ثقافة في ae‏ الغرب» فإنه من المتوقع لها أن تحرف المسار نحو 
































الاتجاه المعاكس. إن معدلات الخصوية تميل إلى الانخفاضء والسن في أول حمل تميل إلى 
الارتفاع مع زيادة كل من الدخل القومي والفردي. لهذا ربما pigs‏ — مثلما هو الحال في 
سرطان الرئة - أن يؤدي ارتفاع مستوى التنمية إلى زيادة أعداد حالات سرطان الثدي 
عالميًا. 

من الواضح أن الثدي عضو تطرأ عليه تغيرات طيلة عمر الإنسان استجابةٌ للتغيرات 
في مستويات الهرمونات (نتيجة f phil‏ أو الحمل» أو الرضاعة الطبيعيةء أو انقطاع 
الطمثء أو العلاج الدوائي» مثل تناول حبوب ade‏ الحمل وعلاج الهرمونات التعويضي). 
ويستتبع ذلك من واقع المشاهدات التي ذكرناها آنفا أن أنواع العلاج الطبي التي تؤثر على 
مستويات الهرمونات ريما تغير من احتمالات الإصابة بسرطان الثدي. وينتشر استخدام 
علاج الهرمونات التعويضي انتشارًا واسعًا في التداوي من أعراض انقطاع الطمث. وكان 
من المأمولء بالإضافة إلى المساعدة في تخفيف أعراض مثل نوبات التوهج الحارة وفقدان 
الرغبة الجنسيةء أن يقي علاج الهرمونات التعويضي من أمراض تحدث Bile‏ بمعدلات 
مرتفعة بعد انقطاع الطمثء كأمراض القلب وهشاشة العظام مع ما يلي ذلك من احتمال 
التعرض لكسور. ومع أن علاج الهرمونات التعويضي فعال بالتأكيد في تحقيق بعض 
هذه الأهداف» فيبدى في الوقت نفسه أنه يزيد من احتمال الإصابة بسرطان الثدي مع 
طول فترة استخدامه. ويُلاحَظ تأثير مشابه لذلك مع حبوب ais‏ الحملء التى تعمل هى 
LÁ‏ عن طريق تغيير البيئة الهرمونية الطبيعية. هذه الآثار مربكة Ñj‏ فبعض التغيرات 
الهرمونية (تلك المرتبطة بالحمل والرضاعة الطبيعية) تقي من سرطان الثديء في حين 
تزيد تغيرات أخرى aie)‏ الحمل وعلاج الهرمونات التعويضي) من نسبة الخطر. ويناءً 
على هذه المعلومات» تركز الكثير من الأبحاث المعملية على الدور الذي تلعبه الهرمونات 
في التسبب في سرطان الثدي deg‏ تطوير عقاقير تتدخل في المسارات الهرمونية» ومن ثم 
تعالج سرطان الثدي. ومن بين هذه العقاقير «تاموكسيفين» الذي يؤدي وظيفته أساسًا 
عن طريق حجب آثار هرمون الإستروجين» ويمكن اعتباره Maly‏ من أكثر العقاقير فعالية 
على مر العصور؛ إذ تمكن من إنقاذ حياة ملايين النساء على الأرجح» وساعد في أن تتمتع 
أعداد أكثر منهن بأعمار أطول على مدى YO‏ عامًا أو نحوها die‏ بدء استخدامه سريريًا 
(انظر الفصل الثالث). 

dsl,‏ هناك مفهوم تروج له بدرجة ما جماعات تشن حملات تدعو لعلاج وأبحاث 
أفضلء وهو أن سرطان الثدي مرض يصيب النساء الشابات. وهذه المعلومة» في العموم 
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السرطان 


وكما رأينا فيما سبق من سطورء غير دقيقة. لكن الدراسات التي أجريت على أنماط 
خطر الإصابة بسرطان الثدي كشفت عن أن بعض العائلات gad‏ معرضة بدرجة كبيرة 
GL‏ للإضابة بهذا GLb pl‏ حبك Jo‏ الأمهات والشقيقات NU),‏ رالمات جقيمون 
مصابات به في سن مبكرة» وكثيرًا ما يصيب المرض كلا الثديين أو يكون مقترنًا بسرطان 
المبيضء أو سرطان البروستاتا لدى أقاربهن من الرجال. ومن البديهي أن تُرشح هذه 
العاكلات الخضوع لذن ساك Satie‏ و وجو هذه Bis SUS‏ الوح AN‏ وة 
هذه قالات رجيت:من تعانن مدها LUNE‏ بالشاركة ف tla NI‏ وشار ت دراسات Sabah‏ 
Jie Bg BL‏ هذه لكات إل of‏ خط GRRL GIS (sal Gla pw SLayl‏ ن الثم إلى 
طفلتها بنسبة احتمال +0:+ 0 وأشارت إلى وجود ما لا يقل عن شكلين شائعين موروثين 
من all‏ علو عل sue‏ مو الأمكال King ISLES! JI‏ محال dor‏ ستغطيه مر 
من الإسهاب في الفصل الثاني. 


)£( سرطان الكبد 


يعد سرطان الكبد واحدًا من أكثر أنواع السرطان شيوعًا في العالم» لكن مع اختلاف 
نمط توزيعه اختلاقا Ge Gy‏ سرطاني الرئة والثدي. هو سرطان phe‏ للاهتمام؛ إذ إن 
التطعيم المتاح مجانًا (ضد الالتهاب الكبدي الوبائي ب) يمكنه أن يحقق الوقاية الفعالة 
من الإصابة بهذا السرطان. وإجمالاء 45s‏ هذا النوع سادس أنواع السرطان انتشارًا من 
حيث الحالات الجديدةء لكنه ثالث أكثر الأسباب شيوعًا للوفيات الناجمة عن السرطان» ما 
يعكس الطبيعة شديدة العدوانية للمرض. ويوجد عدد من السمات الرئيسية التي تميز 
نمط حالات سرطان الكبد التي تستحق Laai‏ أكثر تفصيلًا. وهو أكثر انتشارًا في بعض 
مناطق ouall‏ وأفريقيا بما يتراوح من 5 إلى V‏ مرات قدر ما هو مألوف في أوروبا وأمريكا 
الشمالية. والمرض في الغالبية العظمى من الحالات مسبب للوفاةء وريما كان من أسباب 
ذلك أنه يحدث في مناطق العالم ذات الرعاية الصحية الأكثر تخلفًاء ولكن السبب الأقوى 
هو أنه ينشأ نتيجة لوقوع تلف خطير بالكبد بفعل فيروس الالتهاب الكبدي الوبائي ب. 

يرتبط سرطان الكبد بتلف الكبد المزمن» وفي أوروبا وأمريكا الشمالية يكون السبب 
بصفة dole‏ هو معاقرة الكحوليات. وفي بعض مناصطق العالم التي يكون السرطان فيها 
أكثر انتشارًاء يكون العامل الأهم هو الإصابة بعدوى فيروس الالتهاب الكبدي الوبائي ب 
الذي كان أول من وصفه هو دكتور باروخ بلومبرج عام VAN‏ الذي نال عن عمله جائزة 


YY 


نوبل. ومنذ بضع سنوات أكدت الدراسات التي أجريت على الأوبئة وجود علاقة تربط بين 
الالتهاب الكبدي وسرطان الكبد. وأظهرت SLA!‏ التي تلتها أن البيولوجيا الجزيئية 
للفيروس تتفق مع وجود دور سببي مباشرء وأن هذا الارتباط ليس محض مصادفة. 
ومع تأكد وجود علاقة بين الفيروس والسرطان» صار احتمال sgag‏ تطعيم ضد أحد 
أنواع السرطان الشائعة حقيقة واقعة. وما أسعد جميع المعنيين بالأمر أن التطعيم ضد 
فيروس الالتهاب الكبدي ب حقق نجاحًا عظيمًا؛ فظهرت فوائده بسرعة البرق في أوساط 
المجتمعات البشرية الأكثر تعرضًا للإصابة بالمرض. 


)0( سرطانات القناة الهضمية 


تحدث سرطانات القناة الهضمية Sule‏ إما في الطرف العلوي منها col)‏ المعدة والمريء) 
أو في الطرف السفلي (القولون والمستقيم)ء مع ندرة نسبية لها بالجزء الأوسط (الأمعاء 
الدقيقة). وهناك بعض الميول المثيرة في أنماط سرطانات القناة الهضمية سوف أتناولها 
Bab Lay po‏ بالجزء العلوي؛ أي سرطان المعدة. 

اا هله مق ن عام هو اا رطان Ue Sees‏ ر 
مليون شخص» ويتوف حوالي ثلثي هذا العدد من جراء المرض؛ أي ما لا يقل عن Vos‏ 
آلف كك .وقد قات LA‏ را العنة ن ااا م 
الغرب على مدى الخمسين Gle‏ الماضية» LS‏ هو موضح في الشكل ١-۷ء‏ فتحول من كونه 
és‏ شائعًا Ge Gand‏ السرطان إلى أن صار الآن مرضًا شديد الندرة. By‏ مناطق أخرى 
من العالم بدأ معدل الإصابات أيضًا في الانخفاض» ولكن هذا لم يحدث سوى مؤخرًا. 
وهناك أسباب متنوعة طرحت كتعليل لهذا الأمرء تتراوح ما بين ظهور الثلاجات رخيصة 
الثمن إلى Sexi sal E SNe gas‏ غير أنه في الوقت الحاضر لا تعد أسباب تلك 
التغيرات مفهومة تمامًا. 

تتباين سرطانات الأمعاء الغليظة أيضًا تباينات كبيرة بين الجماعات السكانية. 
إذا تحدثنا بصفة dole‏ فسنجد أن سرطان الأمعاء شائع في أورويا وأمريكا الشماليةء 
وأقل شيوكًا في الشرق الأقصىء وغير شائع في أفريقيا. ومن ثم فإنه يعد على الأرجح 
مرضًا من أمراض العالم المتقدم. وبشكل إجماليء هناك حوالي مليون شخص تُشخُص 
حالاتهم سنويًا على أنها إصابة بهذا المرضء وحوالي نصف هؤلاء المرضى يتوفون نتيجة 
له. وتنخفض في الوقت الحالي معدلات الوفاة في أمريكا الشمالية وأورويا نتيجة لتقدم 


yy 


السرطان 
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شكل :۷-١‏ معدلات سرطان المعدة بمرور الزمن. 


الوعي» والتشخيص المبكر» وتحسن العلاج. وتشير الدراسات التي تجرى على المهاجرين 
إلى أن الفوارق بيئية وليست عرقية» فالمهاجرونء سواء القادمون من البلدان SIS‏ معدلات 
الخطر المنخفضة أو المرتفعة سرعان ما يكتسبون نمط الخطورة السائد في وطنهم 
الجديد. وعلاوة على veld‏ فإن البلدان التي يتزايد فيها اتباع الناس لنمط الغذاء الغربيء 
مثل اليابان» تشهد ارتفاعًا في نسبة الإصابة Gath‏ إِذَاء المتهم الرئيسي في هذه الظاهرة 
هو النظام الغذائي؛ فمن الواضح أن التغيرات التي ترا عق tia‏ يظافة ال السفلي من 
الأمعاء تنشأ من الاختلافات فيما يتناوله المرء عند الطرف العلوي من القناة الهضمية! 
لذاء يبدو أن هناك نوكًا ما من التأثير المتبادل» فقد تسببت التغيرات التى طرأت على 
الفا ال اى اول الكمسين عامًا الأكيرة ى أن بيصي سترطان العدة ا ينه يود 
موضًا (as Aula‏ ف لوقك حفميه أدك إل ارتفاع خطن Glas‏ بالفترطان عق الطرف 
الآخر من القناة الهضمية. وتزودنا دراسة هذه الأنماط من التغيرات بدلائل dole‏ حول 
أصول السرطانات» ويمكنها أن تشير أيضًا إلى الطريق نحو استراتيجيات الوقاية. 
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)3( سرطان البروستاتا 
سرطان البروستاتا مرض مثير للاهتمام. ففي أورويا وأمريكا اد الشماليةء نجده أكثر أنواع 
السرطان التي oe‏ تشخص عند الرجال وأحد أهم أسباب الوفاة نتيجة للسرطان بينهم. في 
le‏ 417 فضت ٠‏ ألف حالة لهذا المرض بين الرجال على مستوى العالم. أما فيما 
يتعلق بالوفيات» فيصعب التحقق منها؛ لأن الكثير من الرجال الذين تشخص حالاتهم 
بأنها مرحلة مبكرة من سرطان البروستاتا يموتون لسبب آخر غير المرض. وشأنه شأن 
طان الثدي» تكون هناك فوارق كبيرة في المعدلات بين مختلف البلدان. ويبدو أن بعض 
تلك الفروق Sle‏ إلى وجود فروق في معدلات استخدام اختبار الدم لقياس «المستضد 
البروستاتي النوعي» الذي يكتشف السرطانات في بدايتهاء ويمكن استخدامه كاختبار 


Žo x 


تنتج البروستاتا المستضد البروستاتي النوعي» وهو بروتين تتمثل وظيفته الطبيعية 
في إماعة السائل الذي ينتج أثناء قذف السائل المنوي (ملحوظة جانبية: القوارض لا 
تصنع أجسامها المستضد البروستاتي النوعيء وتنتج ALS‏ منوية صلبة أثناء الجماع, 
ومع ذلك تُسِتَخْدَم الفثران كثيرًا في الأبحاث التي تجرى حول سرطان البروستاتا). يوجد 
المشتضد التروضتاتي النوعي بكميات bad‏ في cles‏ الرجال غير المصابِين بالسترطان..وفي 
وجود سرطان البروستاتا (لكن LAÍ‏ في وجود أمراض أخرى تصيب البروستاتا)» تفر 
كميات كبيرة منه في مجرى الدم» ما Ge WKS‏ قياس نسبته للاستعانة بها كاختبار 
تشخيصي مبكر واختبار مراقبة لسرطان البروستاتا. ومنذ بدايات التسعينيات» صار 
SUES‏ متوافرا: عل تح سنوتل cecal‏ ار حاف tls all‏ لذن 
das ign al‏ أو كأداة لمراقبة مدى استجابة السرطان للعلاج. وف الولايات المتحدةء 
صار الاختبار واسع LADY‏ من مصادر Bsc‏ ويروّج له بنشاط صانعو مجموعات 
الاختبار؛ فمعرفة مستوى المستضد البروستاتي النوعي لديك صار Bab‏ يحتاج الرجال 
إل الذواية 4 gall Yo‏ سه الذي كانت غه نسية Ug Hug‏ فال في الملكة 
الت وك وقد قرفي كان Om De‏ ]| لكوم اف [CWO | Bey Bree‏ رسا 
النوعي «الانتهازي»» ولم يكن هناك برنامج منهجي للفحص على أساس أنه لم تكن تاك 
أدلة عل أن التففيهن اليكو E‏ كدف هد E E‏ ا 
ارقن ,وتشر يانات Mase‏ وآردة من تجازب فخص إل أن الكتبانالمستضند Albay ll‏ 
النوعي Lay‏ يخفض أعداد الوفيات نتيجة لسرطان البروستاتاء غير أن 4٠‏ رجلا في حاجة 


Yo 


السرطان 


للعلاج من السرطان المكتشف باختبار المستضد البروستاتي النوعي حتى ننقذ حياة رجل 
واحد فقط. وسواء GIST‏ هذا المستوى من الفائدة سوف يؤدي إلى إقامة برامج للفحص 
al‏ لاء فلا يزال هذا أمرًا يحتاج النظر فيه. وجدير بالذكر أن هذا الأمر مشابه لمستوى 
النفع العائد من اختبارات فحص سرطان الثدي. ومع أن الفحص يستخدم على نطاق 
واسع» فإن فوائده لا GAG‏ - حتى في وضوحها - مما يمكن تخيله من التطبيق واسع 
الانتشار لفحص سرطان الثدي بجميع أرجاء العالم الغربي. ففي الوقت الحاليء لا يزال 
فحص المستضد البروستاتي النوعي Halse‏ من مكان إلى آخرء ويعتمد اعتمادًا MS‏ على 
المستهلك. I‏ 

إذا بدأنا بالنظر إلى التشخيص ومعدلات الوفيات الناجمة عن سرطان البروستاتاء 
فسنجد بعض الفروق شديدة الوضوح (الشكل .)۸-١‏ فمعدل الوفاة بين الرجال الذين 
يعيشون في أورويا وأمريكا الشمالية أعلى بدرجة مذهلة من الرجال الذين يعيشون في الهند 
الصينية» حيث يعد المرض نادرًا aud‏ كما هو الحال في معظم أجزاء قارة أفريقيا. وداخل 
أوروبا وأمريكا الشمالية هناك تباينات أكثر إثارة للاهتمام» حيث يزيد احتمال الوفاة 
كلما ابتعدنا عن خط الاستواء وهي ظاهرة يمكن مشاهدتها على أفضل ما يكون لدى 
السكان البيض في الولايات المتحدة وأستراليا؛ حيث يكون الأصل العرقى للسكان البيض 
laces SK‏ :ذا OE‏ العرفنة LE liek‏ تنا كاف jaya‏ 
ذوو الأصول الأفريقية يتعرضون تقريبًا لضعف احتمال الوفاة من سرطان البروستاتا 
مقارنة بأقرانهم البيض. وعلى النقيضء نجد أن الرجال المنتمين لأصول هندية-صينية 
يحتفظون باحتمالات الإصابة الأقل الموجودة في مناطق أصولهم» وهو تأثير مماثل لما نراه 
لدى النساء مع سرطان الثدي. 

كيف يمكننا تفسير هذا الأمر؟ أفضل الأدلة تشير إلى أن الفروق بين السكان البيض 
والآسيويين ترجع إلى الفوارق في الغذاءء علاوة على فارق في الحساسية العرقية لما يمكن أن 
يكون سبب سرطان البروستاتا gag)‏ سبب غير معلوم إلى حد بعيد). والتباين في خطوط 
العرض الجغرافية sol‏ يصعب كثيرًا تفسيره عن طريق الغذاءء ومن الواضح أنه لا يُفسّر 
عن طريق الأصول العرقية؛ إذ يمكن رؤيته في أوروبا وأمريكا الشمالية وأستراليا. ويبدو 
Laif‏ تفسير هنا هو مسألة التعرض لأشعة الشمس؛ إذ إن التعرض لها يعد عاملًا Gly‏ 
وهذه نتيجة مفاجتة Liles‏ إذا علمنا sgag‏ حملات صحة عامة واسعة الانتشار تهدف 
إلى التقليل من تعرض الناس للشمس. فكيف يمكن للتعرض للشمس أن يؤثر على احتمال 
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المعدل لكل 











شكل :۸-١‏ أعداد المصابين بسرطان البروستاتا والوفيات ‏ 


الإصابة بالسرطان في عضو داخلي محمي من الشمس إلى أقصى درجة ممكنة؟ يبدو أن 
الإجابة تكمن في فيتامين د. إن نقص فيتامين د يؤدي إلى الكساح ويعيد إلى الذاكرة صور 


۲۷ 





السرطان 


ورش العمل في العصر الفيكتوري والأطفال المشوهينء لكن في القرن الحادي والعشرين 
ربما تمثل المرض في شكل تزايد احتمال الإصابة بالسرطانء مثلما يوجز المربع الآتي: 


فيتامين د وضوء الشمس والسرطان 

يشارك فيتامين د مشاركةٌ قوية في نمو مجموعة كاملة من أنواع الأنسجة وتكونهاء ومن بينها 
البنى الغددية كالبروستاتا والثدي. وأيض فيتامين د معقدء غير أن هناك خطوة رئيسية به تحدث 
في الجلد وتحتاج إلى ضوء الشمس. وقلة التعرض لأشعة الشمس مدة طويلة قد يؤدي من ثم إلى 
نقص فيتامين د «النشط»» ولا يكون هذا النقص كافيًا لإصابة المرء بالكساح» ولكنه كاف للتغيير 
قليلًا من احتمالات الإصابة بسرطان البروستاتا. وقد يفسر هذا أيضًا لماذا قد يكون الرجال 
المنتمون لأصول أفريقيةء الذين هم في الغالب أصحاب بشرة أكثر سمرة من غيرهم» أكثر عرضة 
للإصابة بسرطان البروستاتا عندما يعيشون في مناطق تقع عند خطوط عرض معتدلة المناخ. 
لو كانت هذه الفرضية صحيحة: فمن الممكن gael‏ بأن أصحاب البشرة البيضاء الأكثر تعرضًا 
للشمس في مجتمع ما هم أصحاب أقل احتمالات للإصابة بسرطان البروستاتا. وسرطان الجلد 
يعد مؤشرًا قويًا على التعرض الشمسء وقد أجريت دراسات على احتمال إصابة مرضى سرطان 
الجلد بسرطان البروستاتا. وكما كان متوقعًاء sag‏ أن احتمال الإصابة بسرطان البروستاتا يقل 
لدى أصحاب Yel‏ مستويات التعرض للشمسء وهو ما دل عليه التلف الجلدي الشمسي وسرطان 
الجلد. وعلاوة على ذلك فإنه مع التعرض للشمس يكون الانخفاض في احتمال إصابة الفرد 
بسرطان البروستاتا كبيرًاء وتقدر إحدى الدراسات هذا الانخفاض بنسبة ريما تصل إلى H+‏ 
وحتى لدى أولئك الذين يصابون بسرطان البروستاتاء فإن التعرض للشمس يؤخر على ما يبدو 
التشخيص بصورة واضحة» فترة تقترب من © سنواتء ليرتفع متوسط سن تشخيص المرض من 
Gle ۷‏ لأولتك الأقل تعرضًا للشمس إلى ASU Dle VY‏ تعرضًا لها. والرسالة الرئيسية من 
هذا ]13 تبدو شديدة الاتساق» وهى أن واحدًا من أكثر الأمراض Éi‏ بالرجال يمكن الوقاية منه 
بمزيد من حمامات الشمسء ومع ذلك تحذر سياسة الصحة العامة من ذلك! 





إذا كان هذا الأثر موجودًا في حالة سرطان البروستاتاء ويحدث بوضوح نتيجة لعوامل 
وسيطة تدور مع تيار pall‏ ينتجها الجلد» Je‏ يمكن أن نراه في أنواع أخرى LAÍ‏ من 
السرطان؟ فيما يبدو أن الإجابة على هذا السؤال بنعم» ويبدى أن حجم SY‏ مماثل في 
الغالبية العظمى من أنواع السرطان التى تصيب الأعضاء الداخلية. والسرطانات الوحيدة 
التي ترتفع نسبة الإصابة بها مع التعرض للشمس هي سرطانات الجلد (ولا سيما 


A 


الملانوما)» التى هى في حقيقة الأمن Y‏ تتسيب إلا في sue Slag‏ قليل Goud‏ من المرضى. 


ومن ثم فإن دراسة معدلات الوفيات الناجمة عن سرطان البروستاتا تلقي بجميع أصناف 
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الضوء المثير للاهتمام على سببية السرطانات الشائعةء وتوضح علاقة ارتباط مدهشة 
تناقض جوهريًا النصائح التقليدية التي توجه في برامج الصحة العامة We‏ وفي رأي 
كاتب هذه السطورء فقد فات الأوان على إخضاع الحكمة المقبولة حول التعرض للشمس 
لعملية إعادة نظر جذرية. 

هناك مجموعة مذهلة أخرى من الاختلافات في التشخيص ومعدلات الوفيات. إذا 
عقدنا مقارنةء متلا بين المملكة المتحدة والولايات المتحدة. فسنجد معدلات الوفيات 
متشابهة للغايةء لكن معدلات التشخيص غاية في الاختلاف لكل ٠٠١‏ ألف نسمة؛ إذ نجد 
ف الولايات Susi‏ عدن let‏ الشخضة من الوفيات التاخمة عن سرطان البروستاتا 
ضعف ذلك العدد في المملكة المتحدة. بالنظر إلى الأمر من زاوية أخرىء فالنسبة المثوية 
للرجال المصابين بسرطان البروستاتا الذين يتوفون نتيجة لهذا المرض في الولايات المتحدة 
أقل بكثير منها في المملكة المتحدة. 

ثمة عدد من التفسيرات المحتملة لهذا؛ فريما كان سرطان البروستاتا بحق أكثر 
انتشارًا في الولايات المتحدة. وجودة نظام ae‏ الصحية الأمريكي في علاجه ضعف 
نظيرتها في المملكة المتحدة. ومع أنه صحيح أن نظام الرعاية الصحية بالمملكة المتحدة 
يحقق نتائج أقل جودة بدرجة طفيفة É lis‏ بالنظام الأمريكي» فإن هذه الاختلافات في 
معظم أنواع السرطان لا تزيد في حجمها عن بضع درجات مئوية» ومن غير المرجح أن 
تفسر الفارق الواضح في نسب الشفاء. زد على ذلك أنه إذا نظرنا إلى معدلات اكتشاف 
الأتواع sys‏ .من السرطانات sated LALA‏ أن كله من Liles‏ والؤلايات Bai‏ 
تتشابه فيهما الأرقام بصفة عامة لكل ٠٠١‏ ألف نسمة؛ ما يشير إلى وجود عوامل أخرى. 
التفسير I]‏ يكمن في اختبار المستضد البروستاتى النوعى بالدم. 

لقد oul‏ الاختلافات في السياسة العامة وتوافر اختبارات المستضد Shang all‏ النوغى 
ih‏ العا اف کر الرجال š‏ الملكة tame‏ تحر ها الان مفارتة الات 
المتحدة» ومن is‏ كان معدل تشخيص المرض في الأولى أقل من الثانيةء ولكن معظم 
الرجال الذين تشخص حالتهم فى الولايات الملتحدة — حيث ترتفع معدلات إجراء الاختبار 
= يكون المرض لديهم غير خطير سريريًا. وربما ما كان المرض ليزعجهم على الإطلاق ما 
لم Gada‏ لديهم» وهذا يشير إلى أن الفارق الكبير في معدل الإصابات مرجعه الأساسي أنه 
في الولايات المتحدة توجد معدلات أعلى من تشخيص الحالات المرضية متدنية الدرجة غير 
المؤدية للوفاة نسبيًاء مقارنةٌ بما في المملكة المتحدة. وعلى US‏ من جانبي المحيط الأطلنطي 
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sse‏ أقل من الرجال تشخص حالتهم بالمرض oi‏ في النهاية من أكثر صوره شراسة. 
ومنذ أواخر التسعينيات: بدأت معدلات الوفيات في التناقصء غير أن الجدل لا يزال محتدمًا 
حول ما إذا كان هذا يعود إلى عمليات الفحص مباشرةً al‏ إلى عوامل أخرى. 


(v)‏ سياسات الاهتمام بمرض السرطان 


من الواضح أنه توجد زوايا عدة لسياسات الاهتمام بالسرطان» وهذه الزوايا مرتبطة 
ارتباطًا وثيقًا باقتصاديات المرض. GAs‏ بالغرض من هذا الفصل» سيكون تركيزي 
على الاختلافات في الحالات المشخّصة ومعدلات الوفاة. GS,‏ يوجه هذان العاملان 
سياسات التعامل مع المرض» مستعينًا بسرطاني الثدي والبروستاتا لإيضاح الاختلافات 
بين الجنسين» وسزطاني الثدي والركة لعرض تأثيرات الطبقة الاجتماعية. 

يعد سرطان البروستاتا — من أوجه كثيرة — المقابل عند الذكور لسرطان الث 
عند الإناث. وتمتد أوجه الشبه إلى عدة مستويات: فكلا العضوين يلعب دورًا في النواحي 
الجنسية والإنجاب» وكلاهما يتعرض لتغيرات خلال مراحل العمر المختلفة استجابة 
لمستويات الهرمونات» ويمكن علاج كلا النوعين عن طريق التغييرات في البيئة الهرمونية» 
إلى جانب أن علاجات نوعي السرطان في هذين العضوين تتسبب في تغيرات شديدة في 
الوظيفة الجنسية. ومن الناحية السياسية, استُخدمت الصورة الجنسية والعاطفية القوية 
للثدي بدرجة كبيرة لتوجيه الأموال المخصصة للبحث والعلاج نحو سرطان الثدي على 
مدار عدة عقود. وقد أدى ذلك إلى تحسن منتظم ومطّرد في النتائج لدى النساء المصابات 

طان الثدي» لينعكس ذلك في صورة تحسن في معدلات البقاء على قيد الحياة وتقليص 
حجم الضرر نتيجة للعلاج الناجح. على سبيل المثال: صارت تَقدّم للنساء على نحو متزايد 
عمليات إعادة بناء أو جراحات أقل تدميرًا للثدي Yas‏ من استتصال الثدي بأكمله. ومن 
ناحية تمويل العقاقير» نجحت النساء LS‏ أيضًا في إقامة حَمّلات للعلاجات الحديثةء 
ولعل من أمثلة ذلك ما شهدناه من سرعة تبني عقار «تراستوزوماب» (ويشتهر أكثر 
باسم «هيرسيبتين») في جميع أنظلفة الرعاية الصحية الأزروبية وار as‏ اة 

حتى ge‏ قريب» وبالرغم من نقاط التشابه البيولوجيء لم يكن هناك تحرك مماثل 
jie sata‏ الصانين سمرطان Beall‏ أن سملات لتحسين العلاج ونتائجه. ففي 
عام 1440 ملد لم يكن حجم الإنفاق على أبحاث سرطان البروستاتا في المملكة المتحدة 
يمثل سوى عُشر نظيره الذي ينفق على سرطان الثدي. وخلال الأعوام العشرة الأخيرة, 


تغير هذا الحال» ومن أسباب ذلك اختبار المستضد البروستاتي النوعي» وأدى هذا إلى 
تحول جذري في مجال سرطان البروستاتاء مع انخفاض في الحالات المتأخرة وزيادة في 
الحالات التي تكتشف مبكرًاء والتي تكون خيارات العلاج فيها AST‏ تنوعًا وتوجد فيها 
احتمالية للشفاء of‏ إطالة العمر للمصابين بالمرض. ويدهشنا = Gals‏ هذا الافتقارء 
الذي shel‏ فترات ab gb‏ للاهتمام بالصحة العامة والأبحاث» مع أن السلطة السياسية 
والاقتصادية بصفة عامة ترتكز في أيدي حفنة من رجال في منتصف العمر أو جاوزوهء 
وهي أكثر الفئات العمرية تعرضًا لخطر الإصابة بالمرض والأقل عرضة للإصابة بسرطان 
الي (وإن كان الرخال يصابون يه (LEM‏ وتعود. ge‏ هذا لشاف إل التباين :في 
العوامل النفسية بين الرجال والنساء؛ فلا بأس لدى النساء من التحدث عن سرطان 
الثديء ولا ترى النساء في هذا Gae‏ ينتقص من قدرهن وإنما على العكس كثيرًا ما يتقو 
به. ولعل خير مثال على ذلك الرحلة التي قامت بها كايلي مينوج مؤخرًا حول العالم. 
الجانب الآخرء كان الرجال يجدون حرجًا Lad‏ مضى من التحدث عن مرضهم» وبخاصة 
إذا كانت الأساليب العلاجية تحمل في طياتها مخاطر «على رجولتهم» مثل العجز الجنسي 
والسلس البولي» chal‏ عن المسار شديد الإحراج المستخدم في عمليات التشخيص ne)‏ 
المستقيم). ومع أسلوب الرجال «المماثل للنعامة التى تدفن رأسها في الرمال» في كل شأن 
يتعلق بالصحة؛ تكون المحصلة ذلك الثمن الذي dadas‏ الرجالء gag‏ أن يعيشوا أعمارًا 
أقصر ويصيروا أضعف صحيًا من النساء. 

مع AIS‏ فقد حدث مؤخرًا تحول في السياسات العامة والاقتصادية» فصارت النقود 
تنقق بقدر أكبر على علاج الرجال وعلى الأبحاث التي تُجِرَى على هذا المرض. ولا شك أنه 
من أسباب هذا التوجه أن صناعة الدواء أدركت متأخرة وجود فيض هائل من المال يمكن 
جمعه من وراء أحد AST‏ السرطانات Éi‏ بالرجال في الغرب. حدث أيضًا BS J5‏ في 
أن شخصيات عامة شهيرة من أمثال كولن باول وروجر مور ورودولف جولياني صاروا 
على استعداد للتحدث عن قصة علاجهم من المرض. 

dps‏ تستحق قضية التدخين والسياسة العامة أن نذكرها في سياق السياسة 
والاهتمام بالسرطانء فقد تباين هذا الأمر تبايتا la‏ من مكان إلى آخر في العالم ومن 
عقد إلى آخر من الزمان. فمنذ زمن ليس ببعيدء استخدمت شركات التبغ بالفعل شعارات 
إعلانية تزعم أن نوعًا Graa‏ من السجائر هو المفضل لدى الأطباءء وقد كان الربط بين 
التدخين وارتفاع احتمال الإصابة بمختلف أنواع السرطان أحد الانتصارات التي حققتها 
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البحوث في مجال الأويتة» وقد أدى إلى تناقص هائل في معدلات التدخين والأمراض المرتبطة 
به في العالم المتقدم. وكان المحرك وراء ذلك sue‏ من الإجراءات» بدءًا من القانونية (حظر 
التدخين) ومرورًا بالتثقيفية (حظر الإعلان عن السجائر أو رعاية شركاتهاء والتحذيرات 
الصحية) وصولًا إلى المالية (فرض du pd‏ على المنتج» وهو ما حقق منفعة إضافية تمثلت 
في تسديد تكاليف الرعاية الصحية اللازمة لمعالجة آثار التدخين). أما في العالم الناميء 
فيختلف الأمر: فلا يزال التدخين Bis‏ إليه باعتباره «تحضرًا» يدعمه التسويق والإعلانات 
الموجهة للشبابء لا باعتباره نشاطًا منبودًا تحظر ممارسته مثلما صار Legs‏ بعد يوم في 
أوروبا وأمريكا الشمالية. وليس هذا فحسبء وإنما الأموال التي تدخلها كبرى شركات 
التبغ الان yal‏ الام Palen dies‏ سيا سكا كدر ار الذي يُمكن استغلاله 
لتهدئة هجوم جهات الصحة العامة على هذه العادة والذي حدث في الغرب. إذا جمعنا بين 
هذا والهياكل العمرية للشباب في الدول الناميةء فسيمكننا توقع انتشار وبائي للسرطانات 
المرتبطة بالتدخين في العالم النامي خلال السنوات القادمة» وهي سرطانات BW‏ والمثانة 
والحلق والفم. وفي بلدان مثل الصين التي تعيش حالة من التحضر السريع والتحسن في 
مستويات المعيشة والعمر المتوقع» يمكن أن يؤدي ذلك إلى ارتفاع file‏ في الإصابة بهذه 
الأنواع من السرطان. 
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كيف ينشأ السرطان؟ 


حتى نفهم كيفية نشوء السرطان» من الضروري أن يتضمن حديثنا بعض المعلومات 
عن البيولوجيا الأساسية للخلية. إن الخلية لبنة البناء الأساسية التي تتكون منها جميع 
الكائنات الحية. ويتكون جسم لافنا diy dite al ay LS Ge‏ وجرن Ble‏ 
الحيوانات من أصغرها كالخميرة حتى أكبر حوت أزرق. ويعض الحيوانات - كالخميرة 
على سبيل المثال — تتكون من خلية واحدة؛ في حين تتكون كائنات أخرى — ونحن 
من بينها — من العديد من الخلايا المتنوعة: دم وعظام ومخ وكلى وما إلى ذلك. لجميع 
الخلايا داخل أي كائن دورة حياة خاصة بها محكومة بعناية. ويحدث السرطان عندما 
gi‏ خطأ ما في dike‏ التحكم في هذه الدورة» يؤدي إلى نمو غير منتظم لمجموعة من 
الخلايا يمكنها بعد ذلك الانتشار وإتلاف أعضاء أخرى بالجسم. وسيكون تركيز هذا 
الفصل منصبًا على الكيفية التي ينشأ بواسطتها السرطان» وأيضًا على بعض ال معلومات 
oe‏ البيولوحيا الأسناسية التي :تحتاج Ups al‏ جتن تقهم هذا الأمر وشوق أوضبخ أيضًا 
كيف يمكن لفهم الأسباب أن يُفيد في تحديد استراتيجيات العلاج. 

النواة هي المكون المحوري للخلية الذي يمكّننا من فهم السرطان؛ فتحمل النواة 
بداخلها الدي إن إيه (الحمض النووي الريبي منزوع الأكسجين) الذي يحوي الشفرة 
الوراثية. ويعرض الشكل banas law, ١-١‏ لجزيء الدي إن إيه. والسبب الأساسي 
لوقن gi Gl pill‏ جو Wha E‏ ال يودي إل [had LS ga‏ شاذا غير 
منتظم. واللافت للنظر أنه مع أن الخلايا على اختلافها ريما تتباين على نحو ملحوظ في 
مظهرها ووظيفتها (فمثلًا هناك الخلايا العصبية والعضلية وخلايا (pull‏ فكل الخلايا 
داخل الكائن الواحد تشترك معًا في شفرة دي إن إيه واحدة. ويتجمع الدي إن إيه في 
خيوط طويلة تسمى كروموسومات. ويوجد YY‏ زوجًا من هذه الكروموسومات في كل 
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خلية بشرية. وداخل كل كروموسوم ينتظم الدي إن إيه فيما يسمى بالجينات» وكل منها 
يحمل شفرة لبروتين واحد. ويمكننا اعتبار الجينات والكروموسومات أشبه بمكتبة تضم 
Ja GS‏ من الكروموسومات الثلاثة والعشرين Kg GUS Shay‏ من الواحد والعشرين 
ألف جين يمثل صفحة من التعليمات داخل هذا الكتاب. ومن السهل أن نفهم الآن 
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من الناحية النظرية كيف يمكن لتلف إحدى صفحات التعليمات أن يؤدي إلى تغيرات 
في خصائص خلية ما. وسوف يتناول هذا الفصل سريعًا أسلوب عمل هذه التركيبات 
المختلفة وتفاعل بعضها مع بعضء وكيف يمكن أن يتسبب الخلل بها في نشوء السرطان. 

fas‏ حياة كل منا ببويضة واحدة مخصبة تتحول في بادئ الأمر إلى مضغة من 
الخلايا المتطابقةء sayy‏ ذلك تنمى نموًا مطردًا وتنتظم وتتطور إلى أن تصبح Ú‏ 
مكتملًا معقد التركيب. وتعد العملية التى تتطور بها الخلايا من هذه المجموعة الأولية 
إلى أنواع فرعية عالية التخصص واحدةٌ من أكثر العمليات تعقيدًا في الطبيعةء ومع ذلك 
فإنها تحدث باستمرار في كل مكان حولنا وفي داخلنا. ومن الواضح أن هذا الأمر يحتاج 
إلى شبكة معقدة من الضوابط والموازين. إنها تحتاج من الخلايا إلى التواصل مع جاراتها 
حتى تتأكد من اتباع مسار النمو الصحيح في الوقت المناسب. وهي تحتاج إلى حذف 
الخلايا التي لم تعد مطلوبة وإزالتها مع أقل قدر ممكن من التعطل (وهي عملية يطلق 
عليها اسم الموت الخلوي المبرمج). وأثناء تكون الأعضاء المختلفةء ينبغي عليها أيضًا 
gail‏ موا رذها الدموية الخاصة يها وان Balas‏ عليها من العف وبا ذلك إن 
ن تتواصل أنظمة الأعضاء بعضها مع Das Aas‏ تتصل Glas‏ بالعضلات التي 
تتحكم فيها. ويجري التنسيق بين الغدد الصماء (التي تفرز الهرمونات) لتنتج منتجاتها 
في دورات Je)‏ على ذلك المبيضان) أو استجابة للتوتر (الغدتان الكظريتان). ويتحقق 
ذلك من خلال الجينات التى تنشط تارةً وتخمد تارة على نحو منسق أثناء نمو الأجهزة 
العضوية وتطورها. وباكتمال عملية النمى والتكون» يجب صيانة الأنسجة, وإصلاح ما 
تلف منهاء واستمرار الإشراف العام على agac‏ الجسم من الإمداد بالعناصر الغذائية 
ومعالجتهاء والتخلص من النفايات» وما إلى ذلك. وكلما فكر المرء في التعقيد المذهل الذي 
يكتنف US‏ هذه المهام» لفت نظره أن هذه العمليات تجري على نحو موثوق به للغاية 
على مدى الكثير من السنوات لدى معظم الناس» Gly‏ السرطان - وهو أساسًا انقسام 
خلوي غير منتظم - لا يظهر بمعدل أكبر من المعدل الذي يحدث بالفعل. 


مسد — 


)١(‏ تركيب الدي إن ايه ووظيفته 
كما ذكرت من قبلء تختزن الشفرة الوراثية في الخلايا البشرية داخل YY‏ زوجًا من 
الكروموسومات. ويتكون كل كروموسوم من جزيء طويل للغاية من الدي إن إيه يحتوي 


على الجينات المرصعة بتسلسلات متباعدة. كل جين تحيط به مناطق من الدي إن إيه 
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التي تتحكم في توقيت عمل كل جين وخموله؛ على سبيل المثال: شفرة الجين لبروتين 
االو وهو أحد المكونات الرئيسية للخلايا العضليةء تتحول إلى وضع النشاط Sus‏ 
تكون هناك حاجة إليه - في العضلات - لكنها تتوقف عن العمل في الأنسجة الأخرى 
التى لا تحتاج إليه» مثل الخلايا العصبية. من الواضح II‏ أن شبكة مفاتيح التشغيل 
والإيقاف ذات أهمية محورية في تنظيم سلوك الخلاياء وتعد دراسة هذه المفاتيح من 
السمات الرئيسية للأبحاث التى تجرى على السرطان. فإذا لم تعمل هذه المفاتيح» فإن 
gas aa‏ كن نكو و ف الترط اكات 

لكي نفهم كيف تؤدي الخلايا كل هذه الوظائف» من الضروري أن نفهم المزيد 
عن تركيب الدي إن إيه» وكيف تترجم الشفرة التي يحملها إلى ناتج نهائيء ألا وهو 
a‏ الحي النشط. يشير الاختصار دي إن إيه إلى الحروف الأولى الإنجليزية لعبارة 

تعني الحمض النووي الريبي منزوع الأكسجين. ومعروف منذ زمن يسبق الاكتشاف 
الشهير لتركيب الدي إن al‏ الحلزوني المزدوج على يد كريك وواطسون عام ١157‏ أن 
هذا الحمض يحتوي على الشفرة الوراثية. وجزيء الدي إن إيه (الموضح في الشكل (V-¥‏ 
هو عمود طويل من لبنتين من لبنات البناء المتبادلة؛ نوع من السكريات (اسمه ديوكسي 
ريبوز) aa.‏ فوسفات متصلة بأربعة جزيئات هي الأدينين والجوانين والسيتوزين 
والثيمين (تختصر بالحروف اللاتينية (A, G, ©, T‏ ويشار إليها بالقواعد. وترتب هذه 
القواعد على امتداد عمود جزيء الدي إن ail‏ وتصنع زوجين متكاملينء إما أدينين مع 
ثيمين أو سيتوزين م جوانين» يمكن أن يرتبطا معًا. وتنشاً الطبيعة الحلزونية المزدوجة 
للدي إن إيه من أن أحد الخيطين (الخيط الموجب أو الحسي) يتوافق مع خيط مضاد 
مكمل له؛ فنجد الأدينين متزاوجًا مع الثيمين والسيتوزين مع الجوانين وهكذا. ومن هناء 
فإن رابطتي الأدينين مع الثايمين والسيتوزين مع الجوانين تمثلان «الغراء» الذي يحافظ 
على التركيب الحلزوني المزدوج لخيوط الدي إن إيه. والطبيعة التكاملية لعملية الترابط 
معتاها أنه gf‏ ك الكيظان Janus‏ كل مهما Quay WG‏ جن كرون 
النتيجة ظهور نسختين متطابقتين من جزيء الدي إن إيه الأصلي. 

هذه الخاصية المتأصلة في جزيء الدي إن el‏ التي من خلالها يمكنه أن يصنع 
Lad‏ متطابقة من نفسه» هي era ete mi‏ لكل ايعان "امراف فل 
كوكب الأرض. وتركيب Gall‏ إن إيه مصان بمنتهى الصرامة في جميع الأحياء من 
أبسطها تركيبًا إلى أكثرها تعقيدًا. ودقة عملية الازدواج عالية للغاية أيضًا. ومعدل الخطأ 


Y 


كيف ينشأ السرطان؟ 


منخفض للغاية حتى إن الأمر يحتاج إلى عدة أجيال لتتجمع اختلافات واضحة: وهو ما 
يسمى ب «الانحراف» الجيني» وهو أحد أساسيات البيولوجيا التطورية. وإذا عدنا لتشبيه 
الكتب الوراثية في المكتبة: في كل مرة تنقسم فيها الخليةء يجب على الخلية أن «تنسخ» 
المجموعة الكاملة من ال YY‏ زويًا من «الكتب» ومعها ال ۲١‏ ألف جين («صفحات» 
المعلومات). ومن حين GST‏ قد يحدث خطأ في نسخ فاصلةء أو حرفء أو نقطة. في غلب 
الحالات - مثلما يحدث في الكتب - لا يغير هذا الخطأ من المعنى» غير أنه في بعض 
الأحيان» تكون التغيرات حاسمة» مع تحول تال في كيفية أداء الخلية الابنة الحاملة للتغير 
(المسمى بالطفرة) لوظيفتها. وبا مناسبةء يمكن تتبع عدد الاختلافات الطفيفة العشوائية 
عبر شجرة التطور للسماح بإجراء تقديرات للوقت الذي تباعد فيه زوج معين من الأنواع 
أحدهما عن الآخر. 


(؟) الجينات والتحكم في التعبير الجيني 


الجين هو الوحدة الأساسية التي ينتظم حولها جزيء الدي إن إيه. ويحوي كل جين 
شفرة خاصة ببروتين معين. ويمكن أن يكون للبروتينات العديد من الوظائف تتراوح من 
التركيبية — ومثال ذلك بروتين اسمه «توبيولين» يصنع «هيكل» الخلية الداخلي - إلى 
الوظيفية» ie‏ تكوين أجزاء العضلات المسئولة عن انقباضها. هذا التدفق للمعلومات» 
الذي تترجم بواسطته المعلومات الموجودة في الدي إن إيه إلى رسالة (في الآر إن إيه؛ أي 
الحمض النووي الريبي) ثم إلى بروتين ماء يعد أحد المفاهيم المحورية في علم الأحياء. 
البروتينات aki‏ البناء الأساسية للخلايا؛ فهى المسئولة عن جميع أنشطتها 
الرئيسية. أما مكونات الخلايا 8 2 ales - ob Sully Gye Seg‏ نتيجة 
لأنشطة البروتينات. من الواضح إِذَا أن البروتينات ينبغي عليها أداء وظائف عديدة. ومن 
بين هذه الوظائف إرسال الإشارات» سواء داخل gaslo Lats‏ أو بين الخلايا المختلفة 
والتركيب (نوع من السقالات المجهرية)ء والآهم هو البروتينات المسماة بالإنزيمات التي 
تعمل على جزيئات حيوية أخرى لتنفيذ عملية تكوين جزيئات Buse‏ وقد تكون هذه 
العملية تدميرية» مثل الإنزيمات التي تحتوي عليها الإفرازات الهضمية التي تحلل الطعام 
( ومسا خيق الغمنيل أيخنا!) أو بنادة كالإنزيمات التي تشترك في تصنيع جزيئات جديدة 


YV 


السرطان 


يتضمن إنتاج بروتين ما من أحد الجينات نسخ الجين إلى جزيء الحمض النووي 
الريبي الرسول داخل نواة الخلية. وهذا الجزيء له تركيب يشبه تركيب الدي إن إيهء 
لكنه يختلف dae‏ في بعض الجوانب الرئيسية؛ أولها: أن سكر ديوكسي ريبوز (اختصاره 
حرف كي فى كلمة الي إن (al‏ الذي كل Qi esd‏ الي يحل diss‏ 
سكر الريبوز (اختصاره حرف آر في كلمة آر إن إيه). وثانيًا: أن الجزيء هنا مكون من 
شريط saly‏ فقط. وثالتًا: أن قاعدة ثيمين تحل محلها قاعدة eT‏ مع أن نظام 
الأزواج يظل كما هو. 











شكل YAY‏ عملية النسخ. 


لتصنيع الآر إن cl‏ يجري موقتًا فك التحام حلزون الدي إن إيه المزدوج لينفصل 
كل خط عن التق متجمع ابس ذلك eee‏ إن al‏ تكميل وينتفل إلى كاج القواة 
حيث السيتوبلازم» ثم يلحم الدي إن إيه جزأيه من جديد. وتسمى هذه العملية — وهي 
alo as‏ ك الف ويصورفا الشكل i AV‏ 
ما إن يصل الآر إن al‏ الرسول إلى السيتوبلازم حتى يجب أن يتحول إلى بروتينء 
وهو الجزء الأساسي الثاني من عملية ترجمة الشفرة التي ينطوي عليها جزيء الدي 


YA 



































شكل Y-Y‏ الأحماض الأمينية وتركيب البروتين. 


إن إيه إلى بروتينات ذات وظائف محددة. ويقدم نوع ثان من الآر إن إيه - ويسمى 
الآر إن إيه الناقل — همزة الوصل بين الآر إن إيه الرسول ولبنات ely‏ البروتين. 
ومفتاح عملية الترجمة هذه الشفرة الثلاثية التي ينطوي عليها جزيء الدي إن إيه. 
والبروتينات — شأنها شأن الدي إن إيه — مصنوعة من سلاسل مكونة من جزيئات 
أبسط. ولبنات بناء البروتين - المسماة بالأحماض الأمينية - يمكن أن ترتبط معًا 


۳۹ 


























السرطان 


كي تكون سلاسل لا نهاية لها. ويحمل جزيء الحمض الأميني الرئيسي ثلاث سمات 
أساسية؛ تسمى الطرف الكربوكسي والطرف الأميني (ومن هنا جاءت التسمية) علاوة 
على فرع جانبي متغير (يرمز له بحرف “R”‏ في الشكل (Y-Y‏ يمنح كل حمض أميني 
خصائصه المميزة. 

مع أنه من الناحية النظرية يمكن أن يوجد عدد لا نهائى من أنواع الأحماض الأمينيةء 
فلا يوجد سوى عشرين حمضًا فقط في الكائنات الحية. وتنت: شفرة الدي إن إيه في 
مجموعات ثلاثية تسمى «شفرات». هناك ٠٤‏ شفرة ثلاثية الحروف محتملة باستخدام 
قواعد الأدينين (Í)‏ والثيمين (ث) /اليوراسيل (ي)» والسيتوزين (os)‏ والجوانين (ج). 
وكل ثالوث يحمل معنى معيتاء وهو Ll‏ أن يشير إلى حمض أميني معين أو يمثل في 
الواقع «علامة تنصيص»؛ مثال على ذلك أنه في نظام الشفرة dia‏ تعني الحروف الثلاثة 
«دأي ج» «ابدأ alia‏ (وتسمى شفرة البدء)ء أما Gr‏ أ ج»» ودي ج cal‏ ودي أ أ» فتعني 
قف هناك ف بحن ترقيظ ih cnr os”‏ ا کا Ore‏ د ع می ا 
السيستين إما «ي ج ي» أو «ي ج س». Uy‏ كانت هناك VE‏ مجموعة مختلفة محتملة 
في الشفرة الثلاثيةء و ٠١‏ حمضًا Lire)‏ فحسب» فمعنى هذا أن بعض الأحماض الأمينية 
لها أكثر من شفرة ثلاثية. لهذا من الممكن بسهولة أن نرى أن الطفرة التي تغير قاعدة 
واحدة يمكنها أن تغير جذريًا البروتين الناتج. على سبيل المثال: التغير من «ي ج س» 
(سيستين) إلى «ي ج أ» (إشارة إيقاف) يقصر طول البروتين الناتج» مع احتمال حدوث 
تغير كبير في وظيفته. 

كما ذكرنا من قبلء ثمة آلية تنظيمية معقدة تحيط بالشفرة الرئيسية للجين (انظر 
الشكل )٤-۲‏ لتضمن تشغيل الجينات وإيقافها في التوقيتات الصحيحة. وهذا التنظيم 
لوظيفة الجين هو المعيب غاليًا في الخلية السرطانية. 

يتطلب تنظيم التعبير الجينى التفاعل بين سلسلة معقدة من الأحداث. Sly‏ نفهم 
هذاء يحتاج الأمر لمعرفة قدر أكثر LG‏ من التفاصيل المتعلقة بتركيب الجين (انظر 
الشكل 5-7). 

على كل من جانبي جزء الشفرة بأي جين توجد مناطق التحكم. ومثلما هو الحال 
مع الطفرة في منطقة الشفرة التى شرحناها من hd‏ يمكننا بسهولة فهم الكيفية التي 
تؤدي بها التغيرات التي تطرأ على تنظيم الجين of‏ معالجة الآر إن إيه الرسول إلى 
إنتاج زائد أو ناقص لبروتين ماء gl‏ توليد بروتين شاذ ذي خصائص غير مستحبة. 
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9 بروتين 








شكل :٤-۲‏ تركيب الجين ووظيفته. 


وهذه المناطق الخاصة بالتحكم هي ذاتها تخضع للتنظيم من قبل جينات أخرى» تسمى 
عوامل النسخ» التي تتحكم في ظهور التعبير الجيني صعودًا وهبوطًا كما لو كانت مفتاح 
تحكم في شدة الصوت. وعوامل النسخ هي المنظمات الرئيسية للعملية برمتهاء ومن ثم 
فلا غرابة أن كثيرًا من الجينات التي تتدخل في الإصابة بالسرطان تبين أنها تنتمي لهذه 
العاظة من ١ CCS gall‏ 


(Y)‏ السمات المميزة لمرض السرطان 

Ld‏ وقد غطينا أساسيات آلية gle pull‏ فيمكننا الآن أن ننتقل إلى الأساليب التى تسير 
من خلالها الأمور على نحو خاطئ يتسبب في نشوء هذا المرض. في عام Yor‏ نشر 
اثنان من كبار slale‏ بيولوجيا الخلايا — وهما دوجلاس هاناهان ورويرت واينبيرج 
Lage Gas —‏ بعنوان «السمات المميزة للسرطان» أوجزا فيه التغيرات التى تجمع بين 


A) 





السرطان 


اكتفاء ذاتى من 
إشارات النمو 








عدم الاستجابة للإشارات عدم الخضوع لعملية 
المضادة للنمو الموت الطبيعي للخلية 























غزو الأنسجة القدرة على حث نمو 
والانتشار السرطانى أوعية دموية جديدة 

















قدرة لا حدود لها 
على التكاثر 








شكل ؟-5: السمات المميزة لمرض السرطان 1 


كونها ضرورية وكافية في الوقت نفسه كي ينشأ السرطان. الخلية السرطانية تختلف عن 
الخلايا السليمة في أنها تنقسم بأسلوب غير منتظم. وعلاوة على ذلك» فإن لدى الخلايا 
السرطانية القدرة على الانتشار إلى أجزاء أخرى من الجسم وغزوها. ولخص هاناهان 
وواينبيرج العمليات التي من الضروري أن تقع داخل الخلية حتى تتحول من عضو 
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كيف ينشأ السرطان؟ 


عادي ملتزم بالقانون من أعضاء المجتمع الخلوي إلى خارج عن القانون. وهذه التغيرات 
التي يضورها لنا الشكل ٠-۲‏ تتسم بالسمات الآتية: 


اكتفاء ذاتى في إشارات النمو الإيجابية. 

عدم الاستجابة للإشارات المثبطة. 

fa GALL) age Gall المع‎ a gl cially عه الخصوخ اة‎ 
الخلايا المعيبة.‎ 

د iad‏ التي الذي يفوع تجار ol!‏ 

القدرة على النمو في أنسجة أخرى وغزوها على نحو مدمر. 

٠‏ القدرة على المحافظة على gall‏ بتوليد أوعية دموية جديدة. 


أول سمتين من هذه السمات تفسران أنفسهما على نحو معقولء وتؤديان إلى النمو 
غير المنتظم. أما الثالثة فأقل وضوحًا وهى مرتبطة بعملية التكوين. ولو كانت جميع 
gait LAAN‏ و Lad balay‏ كان من Jo — Gall‏ مويل الخال أن JA‏ 
تكوينات أنبوبية جوفاء كالأمعاء أو الأوعية الدموية. (Sly‏ يحدث ذلك» يجب حذف 
بعض الخلايا من الكائن النامي حسبما تملي الحتياجات التركيب النامى. وتسمى هذه 
Alaa‏ — كما ذكرنا من قيلح اموت الخلوي المبرمج» وهي وظيفة أساسية من وظائف 
الخلية. ويّعَد الموت الخلوي المبرمج LAÍ‏ طريقة يستخدمها الكائن للتخلص من الخلايا 
المعيبة أو التي أصابها خلل وظيفي مثل تلك الخلايا التي شارفت على نهاية عمرها 
وتحتاج إلى استبدالها. خلايا السرطان حسبما ينص تعريفها خلايا Bili‏ ومن ثم يجب 
أن تكون ذاتية الحذف. فعجزها عن المرور بعملية الموت الخلوي المبرمج )13 هو مفتاح 
تحولها من خلية شاذة إلى خلية ذات قدرة تكاثرية لا حدود لها. وثمة سمة أخرى 
للموت الخلوي الميرمج» وهي أن الخلايا التي تتلف بفعل العلاج الكيماوي أو الإشعاعي 
لا تموت في الغالب Aus‏ وإنما تتعرض فقط ل «إصابة مميتة». ويأتي موت الخلية ay‏ 
عن طريق الموت الخلوي المبرمج؛ مما يوضح أن آلية التجنب لم تتوقف توقفا dG‏ 
حتى في الخلية السرطانية. لكن تزايد المقاومة للموت الخلوي المبرمج هو وسيلة تتفادى 
بواسطتها الخلية السرطانية التدمير بفعل العلاج الكيماوي أو الإشعاعي (انظر الفصل 
الثالث). لهذا؛ فإنه ليس من المستغرب أن يكون فهم عملية الموت الخلوي الميرمج أحد 
المجالات الرئيسية في أبحاث السرطان. 


ey 


السرطان 


من السمات الأخرى المميزة للسرطانات قدرتها على النمى وغزى أنسجة أخرى في 
ae peal‏ فادها Abele: gaii‏ جهاق التاعة: ويمكق النطن إلى بجهاز Hetil‏ كما 
لو كان شرطة خلوية تتعرف على هوية الدخلاء من أمثال البكتيريا وتقضي عليهم. ولا 
كافك pall GAS)‏ اة ROLE‏ فف أن كن هاو الناعة (gale Capea Jes‏ 
وتدميرها. )13 تفادي هذه الغملية يعد Gal‏ خرو ريا gle pall‏ وكما Lal‏ من هل فإن 
نمو الخلايا والأنسجة والأعضاء وتكونها عمليتان تخضعان لنظام دقيق للغاية من أجل 
ضمان نمو النوع الصحيح من الخلايا في الموضع والتوقيت الصحيحين في الكائن. ومن 
السمات الرفيسية gail‏ السرظان أكتسابة القدرة غلى النمؤ في الموضع الخظأء وهذه سمة 
تميز الورم الخبيث عن الحميد» الذي يمكنه النمى لكنه لا ينتشر ولا يغزى. والجدير 
بالذكر أن الأورام الحميدة يمكن مع ذلك أن يكون لها عواقب dards‏ ومثال على ذلك 
pruned p roll‏ الشمفي» وفى ورم حمين يضيب العخضي. الى الذي يتقل الإشارات 
ch) RS Ng A‏ الى وهذا aca cal als pg ull‏ الصفم دوه فلات ن 
دون أن ينتشر مطلقا إلى أي مكان آخر. 

وآخر سمة مميزة للسرطان هي قدرته على تكوين مورد دموي جديدة له. فأي 
تجمع من الخلايا يزيد قطره عن قرابة pie‏ الملليمتر يحتاج إلى إمداد بالدم. ومع نمو 
الورم الجديدء يجب عليه ]15 أن يكتسب القدرة على تنشيط نمو الأوعية الدموية. وغالبًا 
ما يكون نمو الأوعية الدموية للأورام Dilie‏ ويتحول إلى الاستعانة بجينات لا تشترك 
في صيانة الأوعية الدموية الطبيعية. pais‏ هذه العملية بتولد الأوعية الورمية» ونظرًا 
لاختلافها عن تولد الأوعية الطبيعي» صارت Lage Lise‏ لتطوير عقاقير السرطان. لو كان 
م لمكن ]قات مادام السوطان» ella ah‏ من تن الريك من الى ون انح 
عقاقير الجيل الجديد من العلاجات الجزيئية الموجهة «بيفاسيزوماب» («أفاستين»). 
الذي يستهدف هذه العملية. 


)٤(‏ التسرطن: كيف يبدأ السرطان؟ 


كما أشرنا من قبل» يحدث السرطان عندما تقع التغيرات التي يشترط حدوثها لتحقيق 
السمات المميزة له. ولكي نفهم الكيفية التي ينشأ بها السرطانء نحتاج الآن إلى التحول 
إلى الكيفية التي تتسبب بها العوامل الخارجية في حدوث السرطان» وهي عملية يطلق 
عليها التسرطن. ينشأ السرطان في الأساس نتيجة لحدوث تلف في حمض الدي إن 4a)‏ 
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يؤدي إلى التغيرات التي شرحناها LT‏ ويوضحها الشكل .٠-۲‏ )15 جميع العوامل التي 
تتلف الدي إن إيه مواد من المحتمل أن تكون مسرطنة؛ أي عوامل تتسبب في حدوث 
السرطان. غير أن العكس ليس صحيحًا؛ فليست كل المواد التي تساعد في التسبب في 
السرطان هي نفسها تتلف Gall‏ إن إيه drèl‏ وإن كان هذا هو ما يحدث LEIS‏ في 
نهاية العملية. ومن أمثلة المواد المسببة للسرطان التي لا تحدث تلقًا مباشرًا بالدي إن إيه 
الكحول والهرمونات الجنسية المتسببة في الإصابة بسرطاني الثدي والبروستاتا. وهناك 
الك go‏ أتواع Silly Bball slat‏ ها gi‏ شهرة Gls Jie dauly‏ الا 
والأشعة المؤينة. وإذا أخذنا تدخين السجائر JÈS‏ فنحن alas‏ أنه يستلزم الأمر Bale‏ 
تدخين عدد كبير من السجائر على مدار سنوات عديدة حتى Lids‏ السرطان. وهذا يشير 
إلى أن عملية التسرطن بطيئةء ومن المحتمل أن تتضمن AST‏ من خطوة واحدة. ومن 
المناقشة السابقةء يمكننا التنبق بأن الأمر يستلزم طفرات تصيب مجموعات متنوعة 
من الجينات حتى تتسبب في التغيرات الرئيسية التي وصفها هاناهان وواينبيرج. هذه 
السلسلة من الأحداث افترضت أيضًا في مطلع التسعينيات من القرن الماضيء وكثيرًا 
ما يطلق عليها الآن «سلسلة فوجلستاين»» وتمثل كل خطوة في السلسلة طفرة جديدة 
(الشكل ؟5-5). 

درست مجموعة د. فوجلستاين سرطان الأمعاء الوراثى» وهو حالة تتضمن عددًا 
رخ الخضوات القن tarasi ts) USS che all ge‏ 
التى يمكن التعرف عليها عند المرضى. جمعت المجموعة أنسجة من المرضىء وعكفت على 
E‏ الجينات التى كانت شاذة في مختلف الخطوات على مسار المرض less‏ من بطانة 
ا اه ور إلى السرطان :الذي ور ea lool‏ راج رو و Bae)‏ 
الممكن تحديد الجينات المرشحة التى يجب أن تتعرض للتلف حتى تحدث كل خطوة 
من خطوات السلسلة. وأوضحت الأبحاث التي تلت ذلك أن سلاسل مماثلة من الأحداث 
تنطبق على جميع أنواع الأورام» وإن كانت الجينات التي تدخل في الأمر وترتب أحداث 

ومن الطرق المثمرة لتحديد الجينات دراسة العائلات المصابة يما يسمى بالسرطان 
«الوراثي». وربما كانت هذه التسمية خاطتة قليلًا؛ فالسرطان لا يورث بنفس طريقة 
وراثة عقد من الماس مثلًا؛ أي شيء عيني سليم ومكتمل البناء. لكن ما يورث هنا هى 
احتمال مرتفع ارتفاعًا كبيرًا فيما يتعلق بالإصابة بالمرض مبكرًاء وغالبًا ما يكون ذلك في 


£0 


السرطان 


بطانة 
أمعاء سليمة 
TE‏ >( جينومي 
ورم غددي مبکر 
ورم غددي في 

له ورم غددي في 

مراحله الأخيرة 

ee.‏ ورم سرطاني 


شكل -Y‏ سلسلة فوجلستاين. 


صورة مزدهرة وشرسة للغاية. وأحد هذه الأمراض داء السلائل القولوني الورمي الغدي» 
والمصابون بهذا المرض تتكون لديهم أورام Die‏ حميدة متعددة في سن مبكرة. وبمرور 
الوقت» تتحول gan‏ هذه الأورام إلى سرطانء وإذا لم يتلق المرضى Lode‏ يتوفون 
Sule‏ في بدايات الأربعينيات من عمرهم نتيجة لسرطان الأمعاء. وأظهرت الدراسات التى 
أجريت على المصابين بهذا المرض أن لديهم شذودًا في جين cree‏ أطلق عليه اسم «إيه بي 
سى». وأدى التعرف على هذا الجين لدى هؤلاء المرضى إلى مواصلة دراسة وظيفته؛ وتبين 
أنه يؤدي وظيفة «مفتاح الإيقاف». فإذا أصيب هذا الجين بعطلء يختفي بذلك عامل 
فحص مهم لنمو الخلية وتتكون الأورام الغددية. ومثلما هو الحال GLE‏ في السرطانات 
الوراثية» تبين أن السرطانات غير الوراثية ASY‏ شيوعًا تشترك في صفات شاذة مماثلة. 
وتؤكد الدراسات التى أجريت على سرطان الأمعاء غير الوراثى أن جين «إيه بى سى» 
يصاب بخلل وظيفي Lad‏ يقرب من ۸٠‏ من هذه الحالات المتفرقة. من الواضح IS‏ أن 
لهذا الجين وظيفة محورية في تنظيم النمى الطبيعي لبطانة الأمعاء. 
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وهكذا كثيرًا ما تسلط الدراسات التي تجرى على السرطان الوراثي الضوء بشدة على 
cela «Aol ab ols olay cous‏ دراسة oS‏ لاوت pull‏ طا ن ن 
الجينات الرقيسية المرتيطة بالسرطان مل جين gt daly‏ سيه» وجين «آن بي» BEII)‏ 
بالورم الأرومي الشبكيء وهو نوع نادر من الأورام يصيب شبكية الأطفال)ء و«بي «OY‏ 
(المرتبط بمتلازمة لي فروميني التي يصاب فيها المرضى بعدة سرطانات متنوعة)» Brg‏ 
إتش إل» (المرتبط بمتلازمة فون هيبل لينداو» وهو مرض مركب يشمل سرطان الكلى). 
بالإضافة إلى ذلك» يساعدنا فحص التاريخ الطبيعي المتنوع للمرض الوراثي في فهم ما 
يمكن أن تكون عليه الوظيفة الطبيعية لهذه الجينات. وجميع الجينات المذكورة فيما 
سبق يطلق عليها اسم الجينات «الكابحة للأورام»» غير أن هذه تسمية خاطئة؛ GY‏ هذا 
ليس دورها الرئيسي في الكائن الحي. ومثلما يمكن أن نخمن من معلوماتنا عن جين 
«إيه بي سي»» فإن هذه الجينات مُنظَّمات رئيسية لدورة حياة الخلية (النقطتان الأوليان 
من السمات الرئيسية التي ذكرناها فيما سبق)ء ويؤدي الضرر أو الإبطال الذي يلحق 
بوظائفها إلى نمى غير خاضع للسيطرة. وسلطت عملية فحص الوظائف الطبيعية لهذه 
الجينات الضوء بشدة على الأسلوب الذي eS‏ به دورة حياة الخلية. Uy‏ كان غياب 
النسيطرة لاور اة daw ULI‏ مميؤة كردن المرطان فان SW‏ من walled‏ 
علاج المرض تؤدي عملها عن طريق التدخل في عمل جينات دورة حياة الخلية التي 
تخفق داخل الخلية السرطانية. علاوة على ذلك» يغزو جيل جديد من عقاقير السرطان 
- وهي العلاجات الجزيئية الموجهة - كلا من العيادات والعناوين الرئيسية للأخبار في 
الوقت الراهن (انظر الفصل الثالث). وتؤدي هذه العقاقير عملها عن طريق استهداف 
جزيئات محددة معروف أن وظائفها تختل في حالات السرطان. 

وفع AAS Y call‏ جم olin‏ السرطان (ils!‏ مياد ف AIAN Blin Baga‏ 
ولعل من الأمثلة الجيدة على ذلك جين So‏ إتش cS}‏ الذي تم التعرف عليه في البداية 
لدى مرضى متلازمة «فون هيبل لينداو». ومن يعانون هذه الحالة يصابون باضطرابات 
متعودة ف مون Gyo Sin‏ ها كي coli‏ و الجهاوالعصبي» والب فق اليه 
clef sol)‏ اللخ ا Spill dually (duaiilly slit‏ والشيكدة مهاف 
الأورام الكلوية الحميدة والخبيثة. وعادةٌ ما تصيب الأورام الكلوية الكليتين de‏ وتكون 


متعددةء lady‏ في سن مبكرة. أما فيما يتعلق بجين «إيه بى سى»» فيرث المريض Ú‏ 
Maly‏ غير فعال» وإذا حدثت إصابة للجين الآخر لا يتبقى أي بروتين «في إتش «J!‏ فعال 
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في الخلية. ومع علمنا بأن الأورام الكلوية نادرة الحدوث نسبيًا وإن كانت شائعة لدى 
مرضى «في إتش «J!‏ فإن هذا يُنبتنا بأن احتمالات معاناة جين معين من إصابة واحدة 
تكون مرتفعة نسبيًاء لكن المعاناة من إصابتين تستغرق Gay‏ أطول dS‏ ومن ثم تكون 
الأورام المتفرقة منفردة وتبدأ في سن متأخرة IAS‏ 

كشفت دراسة تفصيلية أجريت على جين «في إتش إل» أن له دورًا في استشعار 
مستويات الأكسجين داخل الخلية. وإذا كان الأكسجين منخفضًاء يؤدي هذا إلى بث 
إشارات إلى الخلايا المجاورة كي تبدأ في إنتاج أوعية دموية جديدة. بعبارة أخرىء فهو 
ينظم ales‏ الأوغيةة woe‏ السمات اله رضن السرطان (انظر (OP aN:‏ وقد 
أوضحت دراسات أخرى أن هذه التغيرات كافية لدفع الخلية السرطانية داخل أنبوب 
الاختبار» وأن استبدال جين في إتش إل في هذه النماذج سيعكس السمات السرطانية 
للخلايا. علاوة على eld‏ يتميز نمط الورم الكلوي لدى ware‏ «في إتش إل»» والمسمى 
بسرطان الخلية الكلويةء بثراء شديد في الأوعية الدموية» مثلما يمكن أن نتكهن من عمل 
الجين. وكشفت دراسة أجريت على سرطانات الخلية الكلوية المتفرقة (غير الوراثية) أن 
«في إتش إل» oLa‏ بطفرة في حوالي AVe‏ من الحالات» وهذا يجعل مسار «في إتش 
إل» /عملية تولد الأوعية Bas‏ جذايًا للعلاج. والأبحاث التى أجريت على العلاجات الحديثة 
القائمة على «في إتش إل» لعلاج رطان JEN‏ — وهو نوع سيئ السمعة من ناحية 
صعوية علاجه ما إن ينتشر — برهنت على أنها مثمرة للغاية؛ فحصلت ستة مركبات 
على تراخيص منذ عام YT‏ هذا LAS‏ عن العديد من العقاقير الأخرى التي تنتظر 
دورها كي يرخص لها بعلاج مرض لم يرخص لعلاجه على مدى الخمسة والعشرين 
اما لقاضية سو مر كنين ففظ. وك هذه کات E‏ ت on Cae‏ ال 
حددته الأبحاث الوراثية التي أوجزناها فيما سبق. 


)0( السرطان غير الوراثي 

مع أن السرطانات الوراثية تسلط ضوءًا Gla‏ على فئات الجينات المرتبطة colle pulls‏ 
ols‏ أغلب حالات السرطان لا تنشأ عن نزعة وراثية واضحة. وكما رأينا في الفصل SSM‏ 
فإن الأسباب الرئيسية للوفيات الناجمة عن السرطان على مستوى العالم تنشأ من أورام 
قي الرئة والمعدة والكبد والقولون والثدي. ومن بين هذه السرطانات» يرتبط سرطان الرئة 
ارتباطًا Gsi‏ بتدخين السجائر. ويرتبط سرطان الكبد بالعدوى بفيروس الالتهاب الكبدي 
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الوبائي بء إلى جانب الدور البارز لمعاقرة الكحوليات في هذا الصدد. ومن المفترض أن 
رطا ناك القناة الهضمية مرتبطة بالغذاءء لكن السبب لا يزال غير مفهوم LLS‏ على 
وجه الدقة. وبالمثل» يتصل بوضوح سرطان الثدي (وسرطان البروستاتا لدى الرجال) 
JS‏ من العوامل الغذائية والهرمونية Las‏ فكيف يمكن لهذه المؤثرات المتنوعة أن تعمل 
على إحداث التغيرات المؤدية للإصابة بالسرطان التي شرحناها فيما سبق؟ 

لعل سرطان الرثة أفضل مثال مفهوم على LES‏ تفاعل إحدى المواد المسرطنة 
الموجودة في البيئة لتؤدي إلى الإصابة بالسرطان. يرتبط الخطر ارتباطًا uals‏ بكمية 
التبغ المستهلك - فثمة تأثير للجرعة — ويالفترة الزمنية للاستهلاك. والمدخنون الذين 
يقلعون عن التبغ قبل الإصابة بالسرطان يقل بالتدريج احتمال إصابتهم بالمرض بعد 
الإقلاع. ومن ناحية نموذج مثل سلسلة فوجلستاين» فلا بد أن يكون التدخين مسئولا 
عن التسبب في الخطوات JÄI‏ بالسلسلةء Gly‏ يكون استمرار التدخين محفرًا على وقوع 
الخطوات التالية. في النماذج النظرية الأقدم للتسرطن» كان يطلق في الغالب على الخطوة 
الأولى الاستهلالء والخطوات التالية تنشيط نمو الورم» في حين تسمى الخطوة الأخيرة 
بالتحول. ولا تزال لهذه المصطلحات قيمتهاء وفي المختبرء كثيرًا ما يشار إلى المركبات 
التي تحول النمو الحميد للخلايا إلى نمو سرطاني بأنها تحويل للخلايا. وكشف تحليل 
دخان التبغ عن مجموعة من المركبات التي تؤدي إلى التحول في نظم المزارع الخلوية. 
وكشفت دراسة مستفيضة لمكونات الدخان عن الآليات الجزيئية الدقيقة التي تعمل 
في هذا الصدد» وصولًا إلى أسلوب التفاعل مع حلزون الدي إن إيه المزدوج. ومن بين 
المركبات الرئيسية المتهمة في هذا الشأن ذلك المسمى بنزوييرين» وقد أظهرت البحوث 
التي أجريت بعناية أنه يتحد مع حلزون الدي إن إيه» فيدمر تركيبه. ويعرض الشكل 
۷-۲ جزيء بنزوبيرين متداخلًا مع حلزون الدي إن إيه المزدوج. 

كما ذكرنا من قبل» من الواضح أن هناك حاجة لحدوث تلف لجزيء الدي إن إيه 
- وهو حدث استهلالي تعقبه بصفة dole‏ فترة مطولة من تراكم المزيد من التلف» يطلق 
عليه أحيانًا التنشيط - قبل وقوع حدث تحول نهائي يحول العلة محتملة التسرطن 
إلى سرطان مكتمل ال معالم. وفي حالة التبغ» يبدو أن محفز العملية هو التعرض المستمر 
لدخان التبغء الذي له خواص واضحة مدمرة للدي إن إيه. أما Lad‏ يتعلق بالأمراض 
الآخرى» وبالتحديد سرطاتي الثدي والبروستاتاء فإن دور المنشط هنا dab‏ هرمونات 
الشخص ذاته. وكما أشرنا 3 الفصل الأولء يتأثر احتمال الإصابة بسرطان الثدي بفترة 


EA 
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شكل :V-Y‏ البنزوبيرين ملتحم مع تركيب الدي إن إيه من الداخل. ٠‏ 


تعرض الثدي لهرمونات الأنوثة على نحو متكرر» ومن ثم يؤدي البلوغ المبكر وقلة 
عدد مرات الحمل مع عدم الرضاعة الطبيعية إلى ارتفاع نسبة احتمال الإصابة. وجاء 
الاستدلال على ذلك من أن الدورات المستمرة من التغيرات التي تطرأ على الثدي والمستحثة 
بالدورة الطمثية pad‏ أي تلف مبدئي يحدث للدي إن إيه نتيجة لشكل ما من 
المسرطنات البيثية. وهناك تأثير مشابه لذلك يحدث في حالة سرطان البروستاتاء يتمثل في 
أن الرجال الذين يتعرضون للإخصاء في مرحلة مبكرة من العمر (مثل الخصيان) يكون 
احتمال تعرضهم للإصابة بسرطان البروستاتا منخفضًا GLU‏ مقارنة بأقرانهم الذي 
من المفترض أنهم يتعرضون لنفس المواد المسرطنة البيئية. ويلعب الكحول دورًا مماثلًا 
في حالة مرض الكيد. فالكحولء كما سيق أن ذكرناء ليس مادة مسرطنة مباشرة؛ فهو 
لا يدمر الدي إن إيهء غير أن الإفراط طويل المدى في معاقرة الكحوليات يستحث دورات 
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التلف والترميم داخل الكبدء مع ارتفاع معدل إحلال الخلايا. وكما هو الحال في التغيرات 
الدورية في الثدي» يعمل هذا النشاط المتزايد باستمرار على تضخيم الضرر الذي تتسبب 
فيه المركبات المدمرة للدي إن إيه التي يجب أن تكون هي الأخرى موجودةء وهذا يزيد 
من فوصة قراكم المزيل ab Gyo‏ الددي إن 4a)‏ ونهوء السرطان: 

كما أوضحنا في الفصل الأولء في حالة سرطان الكبدء تتوافر أيضًا معرفة تفصيلية 
عن أكثر المواد المسرطنة شيوعًاء وهي العدوى بالالتهاب الكبدي الوبائي. aih‏ هذا المرض 
سبيًا رئيسيًا للمعاناة على مستوى العالم Sly‏ بالأخص في guall‏ ومناطق أخرى 
من اسيا حيث نسبة تصل إلى “٠١‏ من السكان مصابون بعدوى مزمنة بهذا المرض» 
وتقل النسب في الهند والشرق الأوسطء في حين نجد معدلاته في أوروبا وأمريكا الشمالية 
أقل من ١ء‏ ويكون احتمال الإصابة بالعدوى المزمنة في أعلى صوره لدى من يصابون 
بالعدوى في مرحلة الرضاعة. ومنذ عام AAAY‏ توفر لقاح ضد فيروس الالتهاب الكبدي 
الوبائي ب. ومع تطبيق برامج التلقيح في بلدان عديدة منذ عدة سنوات» تمكن العلماء 
من إتماء LBM‏ التهائى العلاقة بين Gus ill‏ والسترظات: لو كانت هذه العلاقة سيبية: 
Gol‏ ال ن كحول اغات فون ball‏ ماو وه ها Sag T‏ انا الكلية 
الجزيئية الدقيقة التي يتسبب من خلالها الفيروس في الإصابة بالسرطان, فلا JIS‏ محل 
a als Gail KE Balj‏ #الذليل pide‏ الآن عل :وجوه علاقة Tadi‏ 

إذا أنتقلنا إل 9ST p95‏ من GU pull‏ يركبظ بالعدوى» og W‏ سرطان:غنق الرخم 
يمكننا أن نرى Lad‏ مماثلة. فقد لوحظ في عشرينيات القرن العشرين أن سرطان Bie‏ 
cal LAG LAST aol‏ النساء متعدذات. العلاقات Caudal)‏ وتحديدًا الغوانئ: galas‏ 
Ge hicks) cal! coal‏ هق ليق سار LAS‏ بحضي)ء Sf ade Ls‏ سي glee‏ 
بالعدوى المنتقلة عن طريق الجنس. وقد أوضح هارالد تسور هاوزن في عام ١91/5‏ أن 
المرض يرتبط بعدوى فيروس الورم الحليمي البشري. فتوصل دكتور تسور هاوزن إلى 
وجود الدي إن إيه لفيروس الورم الحليمي البشري في كل من البثور التناسلية وسرطان 
عنق الرحم. ونال هذا العالم جائزة نويل في الطب على هذا الاكتشاف وعلى أبحاثه اللاحقة 
في هذا lal‏ التي شرحت الروابط الجزيئية الدقيقة بين الفيروس والسرطان. ينتج 
الفيروس بروتينات متنوعة Jelai‏ مع جينين اسمهما «آر بي» و«بي OY‏ وكلاهما من 
العوامل ESOS‏ ق دؤزة MARS‏ .ما روفن Cline‏ واا Shi‏ السوطاة: 

أثبت ابتكار أحد اللقاحات ضد فيروس الورم الحليمي البشري» ومن ثم ضد 
سرطان عنق الرحم أنه أكثر Guai‏ من الناحية التقنية من لقاح الالتهاب الكبدي الوبائي 


ه١‎ 


السرطان 


ب. غير أن الرابطة بين العدوى الفيروسية المزمنة والسرطان أتاحت دراسة المراحل 
محتملة الخباثة لسرطان عنق الرحم. وأدى ذلك إلى اكتشاف أنه يمكن التعرف على هذه 
المراحل في بقع الخلايا التي تؤخذ من عنق الرحم بواسطة ملعقة خشبية ثم فحص 
ته ان eal aay‏ مل :مر ها فين السرطان السماة تكن darea‏ 
ظهارة عنق الرحم» gf‏ الورم السرطاني الموضعي بالتوصل إلى علاج وقائي. وتطبق 
معظم الدول الأوروبية والأمريكية الشمالية عمليات فحص شاملة مبنية على اختبار 
dads‏ مأخوذة من عنق الرحم. ووفقًا للتقديرات» أنقذت هذه البرامج حياة آلاف النساء. 
وحديثاء توفر لقاح ضد الأنواع المختلفة من فيروس الورم الحليمي البشري التي ترتبط 
بسرطان pall ie‏ ق عام "+٠7‏ ويداً في الظمون من برامج الاقيح التابعة للصحة 
العامة للفتيات كوسيلة للوقاية من العدوى» وما يحمله من ثم من خفض لخطر الإصابة 
بالسرطان. أثير بعض الجدل حول اللقاح؛ فيفسره البعض على أنه وسيلة للحماية 
من مخاطر تعدد العلاقات الجنسية. لكن الوقاية من أحد الأمراض التي تنتقل عن 
طريق الجقنن Y‏ تقلل من مخاطن الفيروسات الأخرى كفيروس نقص Zell)‏ البشرية. 
وإضافة إلى ذلك فإن هذا اللقاح سيقي النساء من مخاطر تعدد العلاقات الجنسية 
السابقة لأزواجهنء وهو أمر ليس لديهن أي سيطرة عليه بأي حال. لكن الأمر سيتطلب 
فترة تتراوح بين Úle ٠١و ٠١‏ حتى نشهد جدواه؛ فهذه هي الفترة الزمنية الفاصلة 
النموذجية بين الإصابة بعدوى فيروس الورم الحليمي البشري ونشوء السرطان. 


هوامش 


(1) Reprinted from Hanahan and Weinberg, The Hallmarks of Cancer, 
Vol. 100 (2000): 57—70, with permission from Elsevier. © 2000 Elsevier. 

(2) Nahin, Barnes, Stussman, and Bloom, Costs of Complementary and 
Alternative Medicine (CAM) and Frequency of Visits to CAM Practitioners: 
United States, 2007. National health statistics reports, no. 18 (Hyattsville, 
MD: National Center for Health Statistics. 2009). © National Center for 
Complementary and Alternative Medicine, NIH, DHHS, and RSCB Protein 
Data Bank. 
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الفصل الثالث 


كيف يُعالج السرطان؟ 


علاج السرطان أمر بالغ التعقيد» ويتطلب عادةً مشاركة من عدة جماعات متنوعة 
تتراوح ما بين أطباء من جميع التخصصات» من بينها الممارسون العموميون (أطباء 
الأسرة)ء والجراحونء وإخصائيو الأورام» وإخصائيو ale‏ الأمراض» وإخصائيو الأشعةء 
وإخصائيو رعاية تسكين الألم» إضافة إلى عدد هائل من الفنيين المدربين الآخرين 
كالممرضات» وفنيي الأشعة والعلاج الطبيعي والمعامل وأقسام العلاج الإشعاعيء 
ومساعدي التمريضء والقائمة طويلة وممتدة. تتباين التفاصيل التنظيمية لهذه 
الجماعات المختلفة تباينًا Ele‏ من بلد لآخرء وهي نتاج كل من سياسات الرعاية 
الصحية واقتصادياتها معًا. 

في محاولة للالتفاف على هذه AKAL‏ سوف أقدم منظومة علاج السرطان كرحلة 
lis‏ من الأعراض مرورًا بتشخيص المرض وعلاجه ومتابعة العلاج وصولًا إلى رعاية 
تسكين الألم لمن يعانون انتكاسات غير قابلة للشفاء. وتعالج نظم الرعاية الصحية 
المختلفة هذه الوقائع بسبل شتىء لكن المبادئ الأساسية بصفة dole‏ واحدة إلى حد 
بعيد. ويقدم القسم الأخير من هذا الفصل استعراضًا Lli‏ للفثات الرئيسية المختلفة 
للعلاج» مثل الجراحة والعلاج الكيماوي والعلاج الإشعاعي. 


)1( التشخيص المبدئي والأبحاث 


لا يزال معظم المرضى يذهبون إلى الأطباء وهم يعانون أعراضًا كالسعال المستمر أو 
مشكلات كظهور دم في البول. وهناك أعداد كبيرة أيضًا تكتشفها برامج الفحصء التي 
تجِرّى سواء على أساس رسمي نظامي (مثل سرطان الثدي وعنق الرحم) أو غير رسمي 


السرطان 


(مثل اختبار المستضد البروستاتي النوعي لاكتشاف سرطان البروستاتا) Snell ee‏ 
تُكتشّف بالمصادفة أثناء إجراء أبحاث لمشكلات أخرى. ومن أمثلة ذلك الأشعة التي S05‏ 
على البطن يمكن أن يُكتشّف من خلالها ورم كلوي عديم الأعراض. وسوف f E‏ 
هذه الفكات من المرضى. 

يذهب معظم ee‏ إلى أطبائهم وهم يشكون من عارض ما لاحظوه وأحسوا 
بالقلق تجاهه. ومع أن الأعراض — مثلها مثل البشر أنفسهم — تتنوع ae‏ لا حدود 

Ja فيمكن في أغلب الحالات تقسيمها إلى مجموعات» فنجد تلك التى تتسبب في‎ cal 
أو‎ pet بالوظائف الطبيعية» مثل ورم المخ الذي يسفر عن خلل في الحركة الطبيعية‎ 
الأعراض الشاذة الناجمة عن تلف تسبب فيه الورم» كالنزيفء أو الألم» أو السعال. وقد‎ 
تكون الفترة التي تمر بين ظهور الأعراض الأولية وتشخيص المرض بالغة القصرء وقد‎ 
تطول في بعض الأحيان فتمتد سنوات. في بعض الأحيان» يكون التأخير في التشخيص‎ 
مرده إلى سوء تأويل الأطباء للأعراضء وفي أحيان أخرى نتيجة لإهمال ذاتي متعمد أو‎ 
يكون مزيجًا من ل‎ LAÍ خداع المرضى لأنفسهمء « وفي أحيان‎ 

ومن الطبيعي أن إدراك ضياع فرصة التوصل إلى تشخيص مبكر يمكن أن يسبب 
لاحقًا مشاكل خطيرة في العلاقة بين المريض والطبيب» les‏ :ما يكين هذا ف بوقث 
يكون فيه المريض في مس الحاجة إلى الطبيب. ويمر أطباء الأسرة بأوقات عصيبة في 
هذا الصدد؛ على سبيل المثال: الصداع وآلام الظهر من الأعراض الشائعة بين الناس» وقي 
الغالبية العظمى من الحالات تكون أسبابها Saree‏ وريما لا تحتاج إلا لمداواة الأعراض 
فقطء دون الحاجة لإجراء أبحاث مستفيضة. غير أنه في بعض الأحيان - بالطبع — 
ربما تشير هذه الأعراض إلى ورم كامن بالمخ أى الحبل الشوكي. ومن الأمثلة الأخرى 
على ذلك وجود دم في البراز. وجميع طلبة الطب يعلمون أن هذا الأمر قد يدل على أن 
المريض م aliss‏ بسرطانٍ ن الأمعاء. ويعام ج cee‏ أطباء العم أن حالات ت كالبواسير اه 
pear Pan‏ مار الإصابة ا ن الأمعاء. نكيف بک الک إِذَا بين الحالة 
الحميدة والخطيرة (وإن كانت نادرة) دون أن يبالغوا في إجراء SLM‏ على مرضاهم؟ 
غاليًا ما تكمن الإجابة عن هذا السؤال في مهارة أساسية أخرى يتعلمها طلبة cobs!‏ 
وهي فن الحصول على تاريخ دقيق للحالة الصحية. ومن هناء فإن التغير المباغت وغير 
المتوقع - مثل النزيف المختلط Slab‏ — يكون على الأرجح نتيجة للسرطان» مقارنة 
بيقع الدم الأحمر الفاقع الصغيرة التى قد نجدها على ورق التواليت كل بضع سنين. 
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كيف giles‏ السرطان؟ 


(Y)‏ الفحص للكشف عن السرطان 
لو Las ÉS‏ في alle‏ مثاليء لتمكدًا من إجراء اختبارات GAS‏ عن مرض السرطان قبل 
بلوغه أخطر المراحل؛ مما يسمح بالتدخل المبكر وأمل أكبر في الشفاء. Glass‏ على هذه 
العملية «الفحص»»ء وهي متاحة الآن لعدد من أنواع السرطان: الثدي» والرحم» وعنق 
الرحم» والأمعاء. بالإضافة لذلك» يمكن لاختبار المستضد البروستاتى النوعى أن يكون 
اختبار فحص لسرطان البروستاتاء غير أن استخدامه لا يزال فل ل ومن المفية 


A 


وصف سمات اختبار الفحص النموذجيء ثم بحث LAS‏ تطبيق هذه الاختبارات عمليًا. 


سمات اختبار الفحص النموذجي (المصدر: منظمة الصحة العالمية) 


٠‏ يجب أن يكون المرض المستهدف نوعًا شائعًا من السرطان ومرتبطًا بمعدل 
وفيات مرتفع. 

٠‏ يجب أن يتوافر لهذا المرض علاج فعال قادر على تقليص حجم خطر الوفاة لو 
Gib‏ في مرحلة مبكرة بقدر كافِ. 

٠‏ يجب أن تكون إجراءات الاختبار مقبولة وآمنة وغير باهظة التكلفة نسبيًا. 


بالإضافة إلى ذلكء علينا أن نضع ما Sb‏ في الاعتبار: 


٠‏ معدلات إيجابية صحيحة: تشخيص المرضى تشخيصًا صحيحًا بأنهم مرضى. 
مولت a‏ ا PAN pos‏ كه ا مرفي : 
٠‏ معدلات سلبية صحيحة: تشخيص صحيح للأصحاء. 
٠‏ معدلات سلبية خاطئة: تشخيص المرضى خطأ بأنهم أصحاء. 
وهذا أمر جيد للغاية لاختبار يُجِرَى في الطب السريري؛ فنتيجة إيجابية للمسح 
الخاص بشخص ما مشتبه في إصابته بمرض كبدي تعد مؤشرًا Usd‏ على إصابة هذا 
الشخص بالمرض. كيف يكون هذا fil‏ اختبار فحص؟ 
لتوضيح الفارق بين استخدام اختبار ما لتشخيص حالة شخص معلوم بالفعل 
أنه مريضء وبين فحص المرض لدى أفراد لا يشكون من أي أعراض» يمكننا النظر 
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السرطان 
جدول -Y‏ العلاقة بين نتائج مسح الكبد والتشخيص الصحيح. * 


المرضى المصابون بمرض كبدي المرضى غير المصابين بمرض كبدي الإجمالي 


yy YY ۲۳١ (+) auh غير‎ 
۸۱ 3 w Jen 
Vee A1 YoA الإجمالي‎ 


* هكذا فالحساسية للمرض (المرضى المصابون بالكبد وجاءت نتيجة مسحهم ol‏ حالتهم غير طبيعية /إجمالي المرضى الذين 
جاءت نتيجة مسحهم إيجابية) = ۲۲۱/۲۲۱ + AA = 3١‏ 
والنوعية gl)‏ المرضى الذين جاءت نتيجة مسحهم طبيعية ولا يعانون أي مرض /إجمالي المرضى الذين جاءت نتيجة 
مسحهم طبيعية) = W = (08 + YV)/08‏ ,1 
وهناك قياس آخر وهو القيمة التنبّتية الإيجابية (أي نسبة المرضى الذين جاءت نتيجة مسحهم غير طبيعية ويعانون 
مرضًا (YV + YTV) YY) = (Gas‏ = كار:. 
والقيمة التنيّتية السلبية للفحص السلبي (نسبة المرضى الذين جاءت نتيجة مسحهم سلبيةء ولا يعانون مرضًا (GAS‏ = 
١ 15,80 =(AV4YY)/08‏ 
في الأرقام المتعلقة بسرطان الثدي. لنفترض She‏ أن معدل الحالات الفائتة (النوعية) في 
من Gadd‏ للاختبار Gly Aye‏ مستوى المرض الذي لم dic BESS‏ بعد في مرحلته 
المبكرة يبلغ واحدًا من بين كل ٠٠٠١‏ فرد. إذا اختبرنا ٠٠١‏ ألف امرأةء فإن الاختبار 
النموذجي سيؤدي إلى ٠٠١‏ اختبار ذي نتيجة إيجابية لدى من يعانين السرطان Lad‏ 
و٠ ۹۹۸٠‏ اختبار ذي نتيجة سلبية Gal‏ من لا يعانين المرض. لكن اختبارناء بالرغم 
من جودته» ليس مثاليًا ولن يكتشف سوى ۱۸۰ حالة من بين كل ۲۰۰» تارگا ٠١‏ 
Laii‏ وقد اطمأنوا خطأ لعدم إصابتهم بالمرض. وبالعكسء فإن الاختبار أيضًا ليس 
دقيقا تمامًا. لنفترض ie‏ أن 55“ ممن لم يصبهن المرض ظهرت نتيجة اختبارهن 
سلبيةء لكن 5“ ogie‏ ظهرت نتيجة اختبارهن إيجابية خطأ. عند تطبيق هذا على عينتنا 
في التحريء sai‏ معناه أن 5 من 49/٠١‏ حالة غير مصابة بالمرض ستظهر نتيجة 
اتكفيا رشق إمجابدة Me‏ كرون محصلة هذ :4535 a‏ داخف ci ES Alas)‏ 
سيدات غير مصابات بالمرض. ومعنى هذا أن أقلية فقط (۱۸۰/ AAA‏ = 28( من 
اللاتي ظهرت نتيجة اختبارهن إيجابية مصابات بالفعل بالمرض» لکن 5555 = ١8١‏ = 
5 امرأة أصبن بهلع شديد. علاوة على ذلك» اطمأنت عشرون امرأة بطريق الخطأ إلى 
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كيف giles‏ السرطان؟ 


أنهن غير oblas‏ بالمرض» وستواصل كل منهن حياتها إلى أن يُكتشف في نهاية الأمر 
أنها مريضة بالسرطان» وريما تكتشف حالاتهن في مرحلة متأخرة من المرض؛ إذ إنهن 
قد يتجاهلن ما يشعرن به من أعراضء معتقدات أنهن لسن مريضات. مع ذلك OB‏ 
الغالبية العظمى من اللاتي ظهرت نتائجهن سلبية )+ AAA‏ امرأة؛ أي AST‏ من 744( 
كُنَّ بالفعل غير مصابات بالمرض» ÁI‏ نتيجة الاختبار السلبية مطمئنة بنسبة كبيرة. 

تتسم هذه الأمثلة العملية بالأهمية؛ إذ إنها تصور عيوب اختبارات الفحص التي 
ربما تبدى رائعة JÄ‏ وهلة. ففي الواقع؛ الأرقام التي ذكرناها فيما سبق هي أفضل 
la A‏ التابحة — والخسياسية التو مظان coal‏ تالاص OM Lag) thas‏ 
أنسجة الثدي لديهن أكثر كثافة. وهذا يجعل رؤية الكتل غير الطبيعية أكثر صعوية)» 
ويؤدي إلى حالات أكثر غير مصنفة تصنيفًا صحيمًا. بالإضافة إلى ذلك فإن تكلفة تعقب 
ENE‏ الإنخاسة خط كين افر pasts‏ أن tanas Gola teks‏ شتكيلة 
ويجب إضافتها كعامل في تكاليف برنامج الفحص. 

توجد مشكلة أخرى تظهر عند قياس حجم فائدة عمليات الفحص. ففي المثال 
الذي aa sh‏ قبل ترف عل الات رطان اق وكا كر غا يمكن أن يعدت 
دون إجراء الفحصء liag‏ يحسن من احتمالات تحسن العلاج على الأرجح. لكن في حالة 
سرطان الثديء تكون نسب الشفاء جيدة؛ إذ إن ثلاثة أرباع النساء اللاتي يُمَخّص لديهن 
المرض يبقين فترات طويلة على قيد الحياة. وتتبقى بذلك نسبة الربع التي يقدر لها 
أن تسوء حالتهاء وهن من SE‏ أن ESL‏ المستفيدات الرئيسيات من عملية الفحص. 
ويعد هذا LEG,‏ صغيرًا Grai‏ مقارنة بعدد الاختبارات التي أجريت» والعيب هنا يكمن في 
المبالغة في فحص نساء سليمات دون أن {Ss‏ مصابات بسرطان الثدي. 


(Y)‏ تقصي الحالات المشتبه في أنها سرطان 


سواء أكان المريض ممن SARK!‏ حالاتهم من خلال برنامج فحص أو ذهب إلى طبيبه 
يشكى من أعراض تستدعي p gia‏ فإن الخطوة التالية هي إجراء مزيد من الاختبارات 
لاك التسشخيضن او اماد ون Bile E‏ عل عينة أنسحة Bagels (ia)‏ 
من العضو المصاب» يسبقها فحص سريري يجريه طبيب» وتصوير بالأشعةء واختبارات 
دم. Gs‏ الظروف AJN‏ يجري التقصي عن السرطان باستخدام فحوصات تصويرية 
غير جائرة. أما في الواقع العمليء فاطق العالسة العظمى هن ENN)‏ يكتاج ال تن 
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إلى تأكيده عن طريق فحص عينة أنسجة في المعمل. والتصوير بالأشعة عنصر رئيسي في 
اتخاذ قرار بشأن موضع الحصول على النسيج وكيفية الحصول عليه. يمكن لتقنيات 
التصوير ذات المقطع العرضي الحديثةء سواء أكانت بأشعة إكس - التصوير المقطعى 
المحوسب - آم بالرنين المغناطيسي, إيضاح صور دقيقة للغاية للأعضاء الداخلية وما 
يُشتبّه في كونه أورامًا. لكن أفضل تقنيات التصوير ذاتها تعجز عن الإيضاح - مع 
التأكيدح إن كانت E‏ ما سرظانية pf‏ لا..وآيضًا إذا GIS‏ تشخيص Malt‏ يأذها سرطان 
هو الأكثر 3 Lire‏ يصبح السؤال هو: ما نوع السرطان بالضبط؟ في بعض الأحيان 
يكون التصوير LES‏ ومن أمثلة ذلك رجل مسن ضعيف البنيان JB‏ طيلة عمره مدختا 
La pd‏ ويشتبه في إصابته بسرطان الرئة بعد إجراء أشعة إكس على الصدرء وهو غير BY‏ 
Éh‏ لتقديم أي علاج al‏ هذا الرجل قد يُعفى من مشقة الاختزاع للتأكد من الحالة. ثمة 
سيناريو آخر أو اثنان قد لا يحتاجان أيضًا للاختزاع: مرضى لديهم ترسبات سرطانية 
متوغلة في العظام (وهو موضع شائع لانتشار سرطان البروستاتا) ظهرت من خلال 
التصويرء ونسبة مرتفعة للغاية من المستضد البروستاتي النوعي في مصل الدم» فيمكن 
هذا التوصل لتشخيص مؤكد» وهو إصابة هذا المريض بسرطان بروستاتا واسع الانتشار 
دون الحاجة لاختزاع. وتوضح الأشكال المصاحبة صور عينات للكشف عن سرطان في 
الثدي (الشكل )١1-7‏ وترسبات أورام ثانوية في الركة والكبد (الشكل (Y-Y‏ وفي كل هذه 
الحالات» تبدو الاضطرابات واضحة. غير أنه حتى في حالات العلل الواضحة بالأشعة مثل 
هذه الحالات» يكون الاختزاع dags KIY‏ عام لتحديد نوع السرطان بالضبطء ومن ثم 
تحديد العلاج الملائم. 


)£( دور إخصائي ale‏ الأمراض في تشخيص حالات السرطان 

ais‏ إخصائي ale‏ الأمراض عينات أنسجة صغيرة مأخوذة - She‏ — باستخدام إبرة 
أي غات as‏ اهل عل الخال هال بوط ان الكن صقن كو 
المادة الأولية مأخوذة من عضو استؤصل Lola‏ مثل الكلية المريضة. By‏ أغلب الأحيانء 
يجري هذا عن طريق وضع شرائح بالغة الرقة من الورم الْمستأصّل على شرائح زجاجية. 
ثم معالجتها بمجموعة من الصبغات المتنوعة التي تظهر بوضوح خصائص معينة محل 
اهتمام الفاحص. oati‏ بعد ذلك الشرائح ذات الصبغات على يد إخصائي ale‏ الأمراض 
مستعينًا بالمجهر. والصبغة الشائع استخدامها هي الهيماتوكسيلين والإيوسين (تسمى 
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فيلم أشعة على الثدي فيلم أشعة على الثدي فيلم أشعة على الثدي فيلم أشعة على الثدي 











تفسير الفيلم 
































شكل ؟-1١:‏ أشعة على الثدي توضح إصابة بسرطان الثدي L‏ 


Sule‏ إتش أند إي) التي تظهر المكونات المختلفة للخلية بوضوح كالنواة She‏ وتُستخدّم 
أنواع الصبغاتء التي يتزايد تخصصهاء في المعاونة على مزيد من إيضاح خصائص 
الورم. ومن أمثلة ذلك صبغ مستقيل الإستروجين في حالة سرطان الثدي الذي يساعد في 
التنبق بمدى استجابة السرطان ISI‏ من العلاج الكيماوي والهرموني. ويوجد عدد آخذ في 
الازدياد La pe‏ من الاختبارات المتاحة التى تقوم في الغالب على الأجسام BILAL‏ وحيدة 
النسيلة (التي تتزايد LAÍ‏ سريعًا كشكل من أشكال العلاج؛ انظر ما يأتي). بالإضافة 
إلى ذلك» يمكن LAÍ‏ إجراء الاختبارات للبحث عن التغيرات التى تطرأ على تعبير جينات 
معينة أو للبحث عن طفرات معينة أو إعادة ترتيبات داخل الكروموسومات. 

السؤال الأول الذي يواجه إخصائي ale‏ الأمراض: Ja»‏ هذا سرطان؟» إذا كانت 
الإجابة بنعم» فإن الأسئلة التالية ستشمل نوعه المحدد» أو بعبارة أخرى: في أي عضو بدأ 
المرض؟ وما نوعه الفرعي؟ بالإضافة لذلكء ied‏ حالات السرطان إلى درجات تتفاوت 
من حيث شراسة المرضء ويبدأ المقياس Bale‏ برقم ١‏ (منخفض) حتى Y‏ (مرتفع). 
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شكل ۴+ صورة تجمم بين الأشعة اللقطعية والقصوين clad‏ بإضدان baña‏ 
opts 5 1‏ 2 
لمريض بحالة سرطان متقدم مع انتشار في الرئتين والكبد. 


وبعض حالات السرطان - مثل سرطان البروستاتاء والليمفوما (سرطان الغدد اللمفاوية) 
والساركوما (سرطان الأنسجة الضامة والهيكلية» Jio‏ العظام والعضلات والغضاريف) 
- لها أنظمة تدرج مختلفةء لكن نفس المبادئ تنطبق عليها. وجميع هذه الأنظمة مبنية 
على حجم الخلايا السرطانية وشكلهاء إلى جانب مقارنتها بالخلايا السليمة في العضو 
الذي تكوّنت فيه. 

تزايدت مؤخرًا التصنيفات الفرعية الإضافية المبنية على العلامات الجزيئية الموجودة 
على السرطان. وتُعرّف هذه العلامات بأنها سمات مميزة تقوم على وجود مستويات 
مفرطة من علامات معينة» سواءً في الورم gl IS‏ تدور في مجرى الدم gl)‏ توجد 
أحيانًا في البول). ولعل أشهر مثال على العلامات الجزيئية «مستقبل عامل نمو البشرة 
البشري ۲» في حالة سرطان الثدي. وكان أول من وصفه باعتباره علامة على نتيجة 
سيئة في سرطاني الثدي والمبيض دكتور دينيس سلامونء الأستاذ بجامعة كاليفورنيا 
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في لوس أنجلوسء في أواخر الثمانينيات من القرن الماضي. وأدى ذلك إلى ابتكار عقار 
تراستوزوماب (هيرسيبتين) بغرض استهداف الخلايا التي تحتوي على كميات مفرطة 

من zia) apd‏ عن Races‏ "هذه ا coil ZS, (gall wash‏ قم 
علامات فارقة: Saget‏ التدا به عن ag‏ أمنحاي Jeba ANN‏ 
مركن د خضت الات das‏ أظهرزف أن الحقان حكن patil‏ عن eal Boats gat‏ 
5 من النساء المصايات ro‏ تتسم بمستويات مرتفعة من بروتين «مستقبل عامل 

نمو البشرة البشري a‏ لذاء فإن صبغ عينات الورم من أجل التعرف على تعبير هذا 
البروتين يقدم معلومات مهمة عن مستقبل المرض (أي نتائج العلاج). ويساعد في توجيه 
الخيار العلاجي. أما الدور الرئيسي الآخر الذي يلعبه إخصائي علم الأمراض في رعاية 
الات الشرظان: فوى تفي العينات الأكوذة من اا ا لسفا اة جرح من SUSAN‏ 
RENESAS Be |‏ يها ا هان ا 
خلال عينة أكبرء يتعامل إخصائي أيضًا مع مسائل أخرى» مثل: ٠‏ 


٠‏ هل يقتصر الورم على العضو الْمستأصّل أثناء الجراحة فقط؟ 
ae alele abet i oe .‏ = خالية من الورم؟ 


)0( اتخاذ القرار العلاجي 

بك حرام dates‏ القع والتصوير الملائم ALAM‏ يجب اتخاذ قرار بشأن أسلوب العلاج 
الذي ati‏ مع المريض. وثمة قرار مبدئي مهم ألا ede‏ ل الشفاء محتمل أم 
لا. فإذا كان ا سيصبح في الأساس تخفيفا للأعراضء ينبغي أن يكون هذا من بين 
العوامل التي تؤخذ في الحسبان عند اتخاذ القرار؛ إذ تصبح جودة الحياة هنا ذات أهمية 
فائقة. أما إن كان يُتوقع من العلاج أن يحقق الشفاءء فتوجد اعتبارات متنوعة تنطبق 
في هذه الحالة؛ فقد أوضحت الأبحاث أن المرضى يتحملون آثارًا جانبية شديدة الوطأة 
مقابل تمتعهم بفرصة للشفاء من المرض. وسواءً GIST‏ الهدف هو الشفاء al‏ إطالة العمر 
المتوقع للمريض أم تخفيف dad‏ توجد مجموعة كبيرة من الأساليب المتاحة التى يمكن 
اا أى ها وحده أو" الجمع بين عذة ا eas‏ القرازات: إلى هرا شهني 
بانتظام» ols‏ يجري تعديل أسلوب العلاج بما يتفق والآثار الجانبية له ومدى استجابة 
الورم» بمعنى إن كانت الأمور تسير في طريق التحسن أم لا 


1١ 


السرطان 


في أنظمة الرعاية الصحية الكبرى» صارت هذه القرارات Legs‏ بعد يوم لا يتخذها 
طبيب بمفرده» وإنما فريق متعدد التخصصات (أصبح هذا الأمر إلزاميًا الآن في المملكة 
Saal‏ إذا أرادت المستشفى استرداد تكلفة علاج السرطان من شركة التأمين). والمعتاد أن 
تتشكل هذه الفرق من الجراحينء وإخصائيى علاج cal sll‏ سواءً بالإشعاع أو العقاقير, 
وإخصائيي الأشعةء وإخصائيي ale‏ الأمراضء وأطقم التمريض المتخصصة. ويراجع 
الفريق متعدد التخصصات المعلومات الأساسية (يُصطلّح على تسميتها معلومات تصنيف 
المراحل) قبل التشاور مع المريض لاستعراض النتائج المختلفة للاختبارات. ويوجه gale‏ 
تى هذه القرازات غل إرشاذات قومية glad Alga gl‏ بأفيل المارسات: ويها 
تناقش النتائج والخيارات العلاجية مع المريض في العيادةء وتوضّع الخطة الطبية في 














صورتها النهائية. 
حالات انتكاس ۲۰ أو العلاج الإشعاعى وسرطان موضعی 
حالات انتشار سرطانى ۲۰ v. v.‏ 
= 
غير قابلة قابلة للشفاء 
Yo‏ 0 
إطالة العمر 7 
Cras oO‏ 
ا 0 
N‏ 














شكل Y-Y‏ توزيع رعاية مرضى السرطان على أساليب العلاج المختلفة. 


سوق ازل الأسالبب اة الختلفة diggs GAS‏ لكن قد يكون من aii‏ 
قبل أن نمضي قدمًا في هذا الصدد أن نقدم تقسيمًا Sols‏ للأهمية النسبية لكل أسلوب 
من الأساليب العلاجية. يعرض الشكل Y-Y‏ تقديرًا للأسلوب الذي gili‏ به ٠٠١‏ 
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مريض «نمطي» في نظام رعاية صحية غربي. من الواضح ن الأعداد الموضحة هنا 
لغرض ضرب المثال ليس إلاء وأنها تتباين من بلد لآخرء بل قد تتباين LAÍ‏ داخل 
البلد الواحد في أساليب التطبيق المحلية؛ على سبيل المثال: يمكن معالجة سرطان 
المثانة إما عن طريق الجراحة باستئصال المثانة أو عن Gob‏ العلاج الإشعاعى 
لتدمير الورمء والإبقاء على الجراحة DUS‏ أخير في حالة إخفاق العلاج الإشعاعى. 
في الولايات المتحدة, alld‏ أعداد قليلة للغاية من المرضى GS!‏ بالإشعاع» الذي حا 
إليه في الغالب لتخفيف الأعراض (السيطرة عليها) عند المسنين وضعاف البنية. وعلى 
العكس» يجري في المملكة المتحدة التعامل مع ما يقرب من ثلثي عدد المرضى بالعلاج 
الإشعاعي نوكا رو يخس ils a‏ لكر اة eile‏ سنا PG‏ 
Las‏ باللياقة البدنية. وتنشأ هذه الفروق في الممارسة إلى حد بعيد من الفروق بين 
اقتصاديات الصحة في البلدين (انظر الفصل الخامس)ء وليس الفروق القائمة على أدلة 
المبدأ الجوهري الذي Kis‏ أساسًا للتوزيع هو أن حوالي ZY‏ من الحالات ليست 
سوى حالات موضعية للغاية - Jis‏ سرطانات الجلد القاعدية áun)‏ عادةً القرح 
القارضة) - ولا تحتاج إلا لعلاج موضعى محدود للغاية» ويكون Bale‏ 20 لكنه 
د تعفن EN‏ كين leh‏ ونين Vall SVL)‏ يدبي GA‏ ال 
من اكرضى LG qual Gl pw df‏ بيقنا Gla pe 20> pila‏ مها Madge‏ 
وهو نوع يمكن القضاء عليه بعلاجات موضعية /نطاقية مثل الجراحة أو العلاج 
الإشعاعي. وكما أشرنا من قبلء يتباين التقسيم الدقيق بسبب الجغرافيا أحياتاء لكنه 
يختلف أيضًا بسبب الموضع التشريحي. على سبيل المثال: أفضل علاج لسرطان القولون 
الجراحة لا العلاج الإشعاعي؛ إذ إن الأمعاء الغليظة السليمة تكون غير قادرة Grad‏ 
على تحمل العلاج الإشعاعيء إلى جانب أنه من الواضح أن استهداف بناء متحرك أمر 
محفوف بالمشكلات. من ناحية آخرى» صارت أغلب حالات سرطان عنق الرحم الآن 
تعالج إشعاعيًاء إلى جانب العلاج الكيماوي في آن wals‏ مع اللجوء إلى الجراحة في 
الحالات المستعصيةء Sle‏ على دور محدود لها في تقييم المرض من حيث انتشاره 
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كن ds‏ ا ا ا E PE E E‏ 
الطبيب من البداية وهم مصابون به ad‏ ويبدأ النصف الآخر بمرض يبدو في الظاهر 
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موضعيًا لكنه يعود فيما بعد مُصاحَبًا بمشكلات أكثر انتشارًا. ومن بين المرضى الذين 
يتطور لديهم السرطان إلى حالة متقدمة iud)‏ عادةً (ÉL‏ تصاب الغالبية بصفة 
أساسية بمرض عضال لا شفاء منه. وتكون هذه الحالات المتقدمة على شاكلة سرطان 
الرئة أو القولون أو الثدي أو البروستاتا أو الكبد في مرحلته المتقدمة» وهي أخطر الأنواع 
اة م اسر كان Lal‏ للقية: فرصا نوز جا مراف gall, Lidl) ALG‏ اکا fie‏ 
سرطان الخصية: أو الليمفوماء أو اللوكيميا أو بعض سرطانات JAŠI‏ 

ويمكننا أن نرى من واقع هذا التقسيم أن غالبية المرضى الذين تماثوا للشفاء 
من السرطان في القرن الحادي والعشرين قد عولجوا بأسلوبين ابتكرا أصلًا في القرن 
التاسع عشرء وهما الجراحة والعلاج الإشعاعي. ويدأت التطورات الرئيسية على مستوى 
العلاج بالعقاقير - التي صارت تحتل الكثير من العناوين الرئيسية للأخبار - في 
Boop rl pee ier eee‏ ومعظمها يعمل على إطالة العمر المتوقع في الحالات المتقدمةء 
ولا يحقق شفاءً Glad‏ للمرضى. وأطباء الصحة العامة يعون هذه الحقيقةء غير أن 
الجمهور لا يدركها إدراكًا كاملًا. ونتيجة لهذا فإنه في البلدان الأكثر فقرّاء نحصل 
على أقصى تأثير على السرطان من اتباع أساليب العلاج الإشعاعى والجراحة الأساسية 
الجيدة. وأفضل مثال يصور لنا هذا المعدلات العالمية للبقاء غل قيد الحياة لمرضى 
سرطان المستقيم» التي حققت أفضل نتائجها في كوبا المشهورة بنظام رعاية صحية 
جيد التنظيم» لكن مع قدرة محدودة للغاية في الحصول على العقاقير الحديثة باهظة 
التكلفة. وعندما تكون الموارد محدودةء يُفضّل أن يكون التركيز في العلاج الكيماوي 
على أنواع نادرة من السرطان قابلة للشفاء dy‏ مثل اللوكيميا لدى الأطفال وسرطان 
الخصية. Uy‏ كانت SL pull ode‏ تضيت ق الغالب أضقن SLB‏ سنا فان تأكير 
gay‏ على العقاقير في هذا المجال على مدى سنوات العمر المتبقية يكون مرتقفعًا 
بدرجة كبيرة مقارنة بالإنفاق على عقاقير السرطان التي يحصل عليها كبار السن الذين 
يعيشون أيامهم الأخيرة. والعلاج بالعقاقير في الحالات المتقدمة التى تحدث في سن 
متأخرة يكون له تأثير أقل بكثير على معدلات الشفاء. وحتى إن كانت حالات الشفاء 
شائعةء فإن المرضى أنفسهم يكونون أكبر he‏ ومن ثم فإنهم على أي حال لا يتوقع 
امتداد العمر بهم Sigh‏ وسوف نتناول هذا الموضوع بمزيد من التفصيل في الفصل 
الخامس. 
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)1( الجراحة 


من الجلي أن تاريخ الجراحة يعود إلى آلاف السنين» غير أن حقبة جراحة السرطان 
يعود تاريخها في واقع الأمر إلى ابتكار التخدير الفعال في منتصف القرن التاسع عشرء 
الذي حوّل الجراحة من عمليات بتر Coad‏ في حالات الطوارئ ALS‏ أخير في ظروف 
Jal‏ ما يقال عنها إنها dats‏ إلى عمليات يُستخدّم فيها المبضع بأسلوب منظم. وكما 
ناقشنا من قبلء 355 جراحة استئصال الأورام إحدى الركيزتين اللتين يقوم عليهما 
علاج السرطان Giles)‏ العلاج الإشعاعي)ء وبالرغم من التطورات التي يشهدها العلاج 
بالعقاقير. فالجراحة فيما يبدو Gow‏ تظل تحتفظ بهذه المكانة في المستقبل المنظور. 
ويتزايد ابتكار الجراحين لتقنيات أقل توغلًا في الجسم (يُطلّق عليها غالبا ثقب المفتاح) 
لإجراء الجراحات دون عمل شقوق جراحية طويلة. وتتمتع هذه التقنيات بميزة النقاهة 
السريعة بعد الجراحةء لكنها تزيد من مدة إجراء العمليةء وتنطوي على Ís‏ لمهارة 
الجراحين من الناحية الفنية. وتتيح هذه التقنيات إجراء الجراحة للمرضى المسنين 
وضعاف البنية نتيجة لقصر فترات النقاهة بعدها. إلى جانب أنها أكثر جاذبية بوجه عام 
لجميع فئات المرضى؛ لكونها أقل إيلامًا خلال فترة النقاهة, ولسرعة إعادة التأهيل حتى 
استعادة كامل الوظائف الطبيعية. وفي مقابل هذاء فإن إجراء العمليات بواسطة أنابيب 
معدنية طويلة في الوقت الذي يحدق فيه ghal‏ في مجهر مُعدّل أمر شبهه البعض بمن 
يربط حذاءه مستخدمًا ddd Lac‏ مما حدا بأنصار الجراحات المفتوحة إلى الزعم أن 
النتائج الأساسية المتعلقة بالسرطان — على سبيل JEI‏ إتمام استتصال الورم - ريما 
لا تتحقق بصورة تامة. وتقع مسئولية تقييم هذا الجانب من الرعاية على إخصائي علم 
eel‏ وهو أ ا ها البار يق افون لاوطا 
ومن الابتكارات الحديثة في مجال الجراحة بأقل قدر ممكن من فتحات الدخول إلى 
الجسم العملياث التي 6505 بمعاونة الإنسان JI‏ (الروبوت). ففي العملية الروبوتية 
تُغرّس الأدوات يدويًا ثم نُثبّت في أذرع الروبوت. JES‏ فتحات المشاهدة ويجري الجراح 
العملية فوق منصة بعيدة عن المريضء مستخدمًا في الأساس تكنولوجيا ألعاب الكمبيوتر 
للتعامل مع الأدوات عن بعد. وثمة عيوب محتملة لهذه التقنية المثيرة؛ فعلى سبيل المثال» 
فترة تجهيز أدوات الروبوت أطول من المدة التى تستغرقها الأدوات بأسلوب «ثقب 
المفتاح« مباشرةٌ. أيضًا فإن تكلفة شراء الآلات ذاتها تقترب من مليون جنيه استرلينيء 
وتكلفة تشغيلها حوالي ٠٠١‏ ألف جنيه استرليني سنويًا. وهذه تكلفة إضافية هاظة 


yo 


السرطان 





او ل JF‏ 


منظر مقطعي أمامي للجزء العلوي من البطن 


استتصال المرارة بالمنظار جراحة استئصال المرارة المفتوحة 
استئصال المرارة من خلال شق 
فتحة مع تحلل الالتصاقات 





A 


& ¥ 
أدوات منظار البطن de gid ge‏ 
من خلال شقوق وخزية منفصلة 


شكل 26-1 مقارنة بين الجراحة المفتوحة والجراحة باستخدام منظار البطن لاستئصال 
الحوصلة المرارية 3 


تضاف إلى نفقات البنية التحتية المعتادة لغرف العمليات والأجنحة وأقسام التخدير 
وما إلى ذلك. ولا يزال في علم الغيب مدى الفعالية الطبية والجدوى الاقتصادية لهذه 
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التقنية في النهاية. ومن المؤكد أنه في الولايات المتحدةء يزداد الطلب بشدة من جانب 
المستهلك /المريض على الجراحة الرويوتية التي قد تتفوق في النهاية على الاعتبارات 
الطبية القاسية. 





شكل 10-7 الجراحة بمعاونة الرويوت 4 


(Vv)‏ العلاج الإشعاعى 


العلاج الإشعاعي تقنية يعود تاريخها إلى القرن التاسع عشرء ولا تزال تمضي في طريقها 
بثبات في القرن الحادي والعشرين. وضع رونتجن المشاهدات الأساسية التي شكلت 
أساس العلاج الإشعاعي الحديث عام ۱۸۹١‏ عندما لاحظ أن أشعة غير مرئية lag!)‏ أطلق 
عليها اسم أشعة إكس) نتجت عند إطلاق الإلكترونات نحو Gam‏ ما في الفراغ؛ وشف 
عذها من خلال قدرهها عل sygud‏ شيلع gle pug Ghisigi‏ ما أدرك آن أشحة إكس تقل 
طاقة ماء وأن هذه الطاقة يمكن تركيزها للأغراض العلاجية والتصوير. وخلال بضعة 
أشهر فحسب عولج أوائل المرضى المصابين بسرطان الجلد» على نحو يمثل معدلا Sade‏ 
للابتكار. وطّوّرت God‏ تقنيتا التصوير والعلاج» وجرى تحسينهما على مدار القرن 
الماضي أو vegas‏ ليشكلا الآن المكونين الرئيسيين للعلاج الحديث للسرطان. والحقيقة 
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- كما ذكرنا من قبل - أن أكثر أنواع العلاج الحديث للسرطان فعالية لا تزال هي 
الجراحة والعلاج الإشعاعيء مع بقاء المكسب GLAY‏ من العلاج Salat‏ يها يعطق 
N‏ هام ةا فيك في بلدان العالم المتقدم التي تتمتع بالثراءء من الواضح 
أنه يمكن تمويل العلاج بالعقاقير علاوة على هذين الفرعين الرئيسيين للعلاج. غير أنه في 
البلدان الفقيرة — حيث لا بد من SSI‏ خيارات صعبة - عدد قليل للغاية من العقاقير 
يحقق قيمة جيدة مقابل ثمنه مقارنة بالجراحة والعلاج الإشعاعي. 

ude‏ المشاهنات الول لكان Gus! atl‏ — .مواد المولزة كمريافكا gf‏ الاک عن 
استخدام النظائر المشعة — جرى تنقيح متوال للتقنية. كانت التقنية في بادئ الأمر تقوم 
على أنابيب مفرغة وصفها رونتجن في القرن التاسع عشرء وتطلق هذه الأنابيب شعاعًا 
يمكن أن يخترق الأعضاء الداخلية للجسم» لكنها في الوقت نفسه ترسب جزءًا أكبر من 
E E AEE ga Gall E]‏ و متاك الاك ی PEPE lil piss‏ 
أجهزة ميجا فولت. كانت هذه الآلات مبنية على النظير المشع التخليقي Aras‏ 
وتفوق عليها الآن جهاز قائم على استخدام الكهرياء يسمى المعجل الخطي. استعمل هذا 
الجهاز صمام الماجنترون الذي SSI‏ أثناء الحرب العالمية الثانية لأجهزة الرادار. ويمكن 
استخدام الطاقة التى تخرج منه على شكل نبضات في «دفع» الإلكترونات نحو الهدف 
بطاقة pes aS gel‏ أفضل كثيرًا لعلاج الأورام المتوغلة في الجسم» كما لو كان 
شفرة محراث إلكتروني عالية التقنية. 

ويمكن توجيه العلاج الإشعاعي الحديث بمنتهى الدقة عن طريق الجمع بين تقديم 
العلاج والتصوير Leal)‏ وتظهر الآثار الجانبية للعلاج بطريقتين: في تكوينات مثل 
الجلد وبطانة الأمعاء والفم» يمكن تشبيه الآثار باللفح الشمسي الذي تتوقف شدته على 
الجرعة المتلقاة. وتعتمد التأثيرات التى يواجهها المريض على الموقع المعالج» وريما يكون 
من بينها الإسهال في حالة علاج الأمعاء الغليظةء أو قرح الفم وسقوط الشعر واحمرار 
الجلد المعالج وما إلى ذلك. وتوجد Ga‏ ثانية من الآثار الجانبية يشعر بها المريض في 
البنى الصماء كالرئة والكلى. ففي هذه الأعضاءء يحدث تأثير فوري بسيطء غير أنه في 
E‏ مشو ER EA‏ يبدأ النسيج المعرض للإشعاع في المعاناة من العجز 
عن أداء وظيفته على نحو متزايد. ومن ثم» فإن الجرعة التي توجه إلى الأعضاء المهمة 
المجاورة للورم المستهدف تعد قيدًا رئيسيًا على تقديم العلاج الإشعاعيء فمن المقبول 
حدوث قدر معين من السمية من أجل علاج السرطانء غير أنه من الواضح أنه توجد 
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نقطة فاصلة يكون بعدها الضرر أكبر من النفع. هذا ويوجد علاج إشعاعي محسّنء مثل 
«العلاج الإشعاعي متباين الشدة» وتستخدم فيه توزيعات بالغة التعقيد للجرعات تبدو 
كما لى OSS‏ ره الجرعة حول البنى المهمة» وقد صارت هذه التقنية متاحة أكثر 
يومًا بعد يوم» غير أنها تزيد من التكاليف وتعقيد عملية تقديم العلاج. وثمة تطوير 
مرتبط بهاء ألا وهو التصوير aail‏ في أجهزة العلاج» ويمكن استخدامه في تقديم علاج 
إشعاعي موجه بالصورة يتتبع فيه العلاج الحركات داخل الورم lags‏ بيوم. والجمع بين 
التقنيتين يمكنه تحقيق زيادة القدرة على السيطرة على الورم (بضمان توجيه العلاج 
نحو هدفه) والإقلال في الوقت نفسه من الآثار الجانبية بتحاشي الأنسجة غير المصابة 
على نحو أفضل. 


(A)‏ العلاج الهرموني 


بالرغم من سيطرة العلاج الكيماوي في الوقت الراهن على علاج السرطان بالعقاقيرء 
فإن العلاج بالعقاقير القائم على استخدام الهرمونات كان أول علاج دوائي ناجع 
للسرطان. ويعود تاريخ العلاج الهرموني للسرطان إلى اربعينيات القرن العشرين في 
أعقاب مشاهدات لتشارلز هوجنز - وهو إخصائي مسالك بولية أمريكي - على مرضى 

كان المنطق الذي استند إليه رواد العلاج الهرموني أنه إذا كان النسيج «الأم» في 
حاجة إلى مستويات طبيعية من الهرمونء OB‏ الورم غير الطبيعي المشتق من هذا 
النسيج قد يحتفظ بهذه التبعية. وحققت تجارب الإخصاء في حالات سرطان البروستاتا 
الترسبات السرطانية بالعظام. وتلت ذلك محاولة تقديم الهرمونات الأنثوية للمرضىء 
التى تكبت بالتأكيد الصفات 2s) Sill‏ وحقق ذلك أيضًا نتائج رائعة. لكن من المؤسف 
أن هذه الآثار على الغدد الصماء - بالرغم من كونها جوهرية - لا تدوم إلا لعام 
أو عامين» ثم يعود المرض من جديد. ولوحظت تأثيرات مشابهة على النساء المصابات 
بسرطان الثدي - قبل انقطاع الطمث - بعد استتصال المبيض لديهن. وشهدت العقود 
التالية ابتكار مجموعة متكاملة من العقاقير المعتمدة على الهرمونات لعلاج سرطاني 
البروستاتا والثدي تحديدًا. ومن بين هذه العقاقير, «التاموكسيقين» مضاد الإستروجين» 
ولعله المستول عن إنقاذ حياة sae‏ أكبر من النساء مقارنةٌ بغيره من العقاقير الأخرى 
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المقاومة للسرطان. ومنذ أكثر من نصف قرن وحتى وقتنا هذاء لا تزال تظهر في الطب 
السريري عقاقير جديدة تستهدف المسارات الهرمونية. 


)4( العلاج الكيماوي 


إذا Clb‏ من بعض الأفراد من عامة الناس ذكر اسم فتة العقاقير الأكثر ارتباطًا بعلاج 
السرطانء لأجابوا على الفور بأنه العلاج الكيماوي. ويغطي المصطلح نطاقا واسعًا من 
المركبات المختلفة ذات الأصول المتنوعة» بدءًا من المضادات الحيوية مرورًا بالخلاصات 
النباتية وصولًا إلى المواد الكيميائية HLL)‏ المعتمدة على الدي إن إيه. وجميعها تت 
في آليات الانقسام الخلوي» ويؤدي هذا - نظرًا GY‏ كثيرًا من الأنسجة يكون بها 
خلايا في حالة انقسام - إلى آثار جانبية نمطيةء مثل الشعور بالغثيان والقيء (من 
Sage e aa‏ قلت نخطانة SA ARE‏ :مرا شن فل EME‏ 
الشعر (تلف جريبات الشعر)ء وخطر التعرض للعدوى (تلف بعملية إنتاج كرات الدم 
البيضاء التي يحتاجها الجسم كوسيلة دفاعية ضد العدوى). وكلنا اعتدنا على صور 
wall‏ رى use ll‏ السلعاء هاما الذين ,باون Ui ile 13f) Gla pall Gaye‏ 
استخدام تعبيرات الصحافة الإثاريّة). ومع أن هذا يحدث بالفعل أثناء العلاج الكيماوي» 
فالواقع أكثر تنوعًا من ذلك» فأنواع كثيرة من العلاج الكيماوي التي تُستخدّم مع المرضى 
الخارجيين (الذين لا يعالجون في المستشفيات) لا تحدث سوى قدر ضثيل من الغثيان 
أو سقوط الشعر. من الصعب الحيلولة دون سقوط الشعرء غير أنه ليس سمة موحدة 
تجمع بين كافة عقاقير العلاج الكيماوي. لقد صار في الإمكان إلى حد بعيد الحيلولة دون 
إصابة المريض بالغثيان والقيء» ما يسمح بتقديم عقاقير كانت ud‏ حتى الآن شديدة 
السمية. حتى للطاعنين في السن من المرضى. وهذا أمر مهم لأنه في كثير من الأحيان 
يُستخدّم العلاج الكيماوي من أجل تخفيف الأعراض» ومن ثم تكون جودة الحياة ذات 
أهمية قصوى. فلا تصبح إطالة عمر المريض ذات معنى لو لم يكن سيعيش حياة طيبة. 
اعتمدت أولى عقاقير العلاج الكيماوي على مواد كيماوية مشتقة من غاز الخردلء 
الذي استخدم بكثرة في الحرب العالمية الأولى لإحداث تأثير بشع. فقد لوحظ أن الجنود 
الذين كانوا يتعرضون لتلك المركبات ممن نجوا من الموت أصيبوا بانخفاض في أعداد 
خلايا الدم البيضاء (وهي LSS‏ الدم المسئولة عن الدفاع عن الجسم أمام العدوى). 
ويوجد بالطبع سرطان خلايا pall‏ البيضاء» واسمه ابيضاض pall‏ (اللوكيميا). أجريت 
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التجارب على مشتقات غاز الخردل - مثل الموستين — على مرضى كل من ابيضاض 
pull‏ وفئة أخرى مرتبطة به من السرطان تسمى ليمفوما. وتمتع المرضى الذين خضعوا 
لتلك التجارب لأول مرة بتخفيف حدة ما كانت Lard‏ سبق تعد حالات ميئوسًا منها. Ug‏ 
Gane!‏ هذة العقاقير كل عن ةة في لاف أن هذا التفقيف كان haga‏ لكن 
أعقبتها عقاقير أخرىء وتجارب أثبتت أن استعمال هذه العقاقير Leo‏ يمكن أن يؤدي إلى 
شفاء مرضى اللوكيميا والليمفوما. 

تبع ذلك موجة من عقاقير العلاج الكيماوي الجديدة» Bo‏ السبعينيات والثمانينيات 
افتّرض على نطاق guls‏ أن تلك العقاقير ستؤدي بدورها إلى ظهور علاجات 
شافية لمعظم حالات السرطان المتقدمة. وجاءت تلك العقاقير من مصادر مختلفة؛ 
فبرهنت الخلاصات النباتية (فينكريستين» ودوسيتاكسيلء وباكليتاكسيل)؛ والمعادن 
الثقيلة المركبة (سيسبلاتينيوم» وكاربوبلاتين)ء والمضادات الحيوية (دوكسوروبيسينء 
وميتومايسين) على أنها مجالات استكشافية مثمرة تؤدي إلى برامج فحص معملية 
واسعة النطاق تسعى نحو اكتشاف كيماويات واعدة في نطاق شامل من المستخلصات 
النباتية والبكتيرية. وتمثلت منطقة استكشافية أخرى في المركبات المشتقة من مكونات 
الدي إن إيه أو ond‏ من لبنات بناء عملية الانقسام الخلوي» وأفضل مثال عليها 
«٥-فلورو-يوراسيل»»‏ وهو أحد مكونات الآر إن إيه (انظر الفصل الثاني). فذرة الفلور 
الزائدة في الجزيء تسمح لهذا المركب بالتفاعل مع الدي SAS‏ إن زه لك يدون 
أن alli‏ على نحو طبيعي؛ كما لو كانت مفتاح ربط جزيئي. 

تلا ذلك نجاحات أخرى جديرة SUL‏ في السبعينيات والثمانينيات» وخاصة في 
حالات سرطان الخصية المتقدم الذي تحول من نوع مميت من السرطانات إلى حالة 
قابلة للشفاء إلى حد بعيد. وأفضل مثال يمكنه تصوير حجم ذلك النجاح حالة لانس 
أرمسترونج بطل سباق فرنسا للدراجات» الذي حاز على البطولة سبح مرات» وشخُصت 
حالته على أنها مرض شديد التوغل» شمل إصابة لحقت بالمخ. sary‏ علاج كيماوي 
مكثف ناجح» فاز ببطولته الأولى» ثم أعقبها بستة انتصارات أخرى aba‏ بها الرقم 
القياسي. وشوهدت نجاحات مماثلة في مرض اللوكيميا ومجموعة متنوعة من سرطانات 
الأطفال. غير أنه للأسف برهنت السرطانات المميتة الرئيسية على أنها أكثر مقاومة 
للعلاج الكيماوي؛ فيتعذر الشفاء منهاء مع أن معظم الأورام تستجيب بدرجة ما للعلاج 
الكيماوي. اقترح البعض أن المشكلة ريما تمثلت في تقديم جرعات كبيرة لكنها غير 


الا 


السرطان 


كافية من العلاج الكيماوي للمريض. لكن سلسلة من التجارب أجريت في التسعينيات 
أظهرت أنه حتى الجرعات المغالى فيها من العلاج الكيماوي بعدة OLS yo‏ مجتمعة as‏ 
بالإضافة إلى زرع نخاع العظام» عجزت Ge‏ تحقيق الشفاء من أنواع السرطان المميتة 
الرئيسية» مثل سرطان الثدي المتقدم. 

أدى إدراك هذه الحقائق إلى تحول الاهتمام إلى جهة أخرى. فملحوظة أن المرض 
المتقدم — مع كونه غير قابل للشفاء - يستجيب لفترة ما للعلاج الكيماوي» دفعت 
الباحثين إلى اختبار العلاج الكيماوي في توقيت مبكر من المرضء مثلما فعلوا فيما مضى 
مع العلاج الهرموني. وكان من المعلوم أن كثيرًا من المرضى ممن لم يظهر عليهم مرض 
واضح أصيبوا مع ذلك بانتكاسات في أوقات لاحقة. وكان في ذلك إشارة إلى أنه لا بد من 
ayes‏ مقادين بالغة الضالة go‏ المرطان فقي دون أن كتشقفدنوكان الفرضن الضدل 
أن استخدام العلاج الكيماوي مبكرًا ربما يحقق نجاحًا أفضل من الانتظار إلى أن تقع 
انتكاسة يمكن اكتشافها. وجاءت التجارب الأولى بنتائج مخيبة SUSU‏ غير أنه باسترجاع 
الأحداث نتبين أنها كانت شديدة الصغر على نحو يصعب dae‏ اكتشاف فوائدها. وعندما 
جمعت نتائج التجارب Le‏ في حالة سرطان الثديء تبين وجود فائدة من وراء إجراء 
العلاج الكيماوي المبكر؛ إذ إن النساء اللاتي تلقينه أصبن بانتكاسات في توقيت متأخر 
وعشن أعمارًا أطول مقارنة يمن تلقين العلاج الكيماوي متأخرًا كعلاج إنقاذي. ويطلق 
على هذا العلاج اسم العلاج المساعد» وهو يقوم على مبداً أن المرض المسمى HAL‏ 
المجهري ربما يكون قابلًا للقضاء عليه» في حين أنه ما إن يصبح المرض مرئيًا في اختبار 
فحص حتى يصير غير قابل للشفاء. وتعجز أجهزة الفحص الحديثة» بصفة أساسية 
- بالرغم من شدة حساسيتها - عن اكتشاف الأورام التي يقل قطرها عن بضعة 
ملليمترات. ومن ثم» لا Gall Lise‏ بن من شقا بإجراء جرااحة أو علاج إشعاعي 
ابتدائي ومن بدوا طبيعيين في عمليات الفحصء» لكن في واقع الأمر كانت أجسادهم تحمل 
رواسب متبقية صغيرة من الأورام مقدرًا لها أن تحدث انتكاسة في المستقبل. وعملت 
الدراسات التى أجريت لاحقًا على تنقيح مجموعات العقاقير المستخدمة Lis‏ وأيضًا فئات 
السيدات اللاتى سيحصلن على أقصى فائدة ممكنة. وكانت المشكلة في العلاج المساعد 
أن كثيرًا من isl‏ تتحسن حالاتهن كثيرًا بالخضوع للجراحة أو العلاج الإشعاعي 
فحسبء ومن ثم فإنهن لا يجنين أي نفع من وراء العلاج الكيماوي» سوى السمية 
والضرر المحتمل وقوعه. ويصبح هذا الخطر في أشد صوره عند اللاتي يحيط بهن أدنى 
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خطر للانتكاسة المرضيةء سواء نتيجة لأنهن يعانين حالة Jal‏ شراسة» أو لوجود خطر 
کو من أ esha Ga‏ (مفل الظاعفات ا 

انصب التركيز حديتًا أكثر على دور العلاج الكيماوي في التخفيف من حدة الأعراض. 
وربما بدا ذلك أشبه بالتناقض اللفظي؛ أي تقديم عقاقير سامة من أجل تخفيف المعاناة. 
لكن تحسين السيطرة على الأعراضء لا سيما باستخدام عقاقير تحول دون الشعور 
بالغثيان الشديد الذي كان يصاحب العلاج الكيماوي في الماضيء غر قيمة هذه المركبات 
المد لق cakes‏ ان قى و كو Cis‏ اكا SGI‏ ا عل قو الحياة 
متواضعة نسبيًا — Sule‏ بضعة أشهر - مما حدا بالباحثين إلى ابتكار وسائل لقياس 
جودة الحياة. ويتيح ذلك إجراء مقارنة بين العقاقير السامة التى تحقق daii‏ مثل 
allel‏ محفت او القن AS‏ ما توضيف ا وال tile‏ اعدف gl‏ 
المسكثات والعلاج الإشعاعى وما إلى ذلك. 

زا دان GL‏ اى اا لاعن والتكقت عراف حا Bub‏ كن 
تكاليف عقاقير السرطان في بلدان العالم المتقدم (انظر الفصل الخامس)؛ إن إنه بالرغم 
من الضآلة النسبية للمكاسب التي تعود من ورائهاء فأعداد المرضى الذين يمكنهم 
Salata‏ :مها اة say‏ أن ذلك إلى شيوع استخدام العلاج الكيماوي بصورة 
موسعة مع مرضى السرطان المسنين نسبيًا. 


)٠١(‏ الأجسام المضادة وحيدة النسيلة 


تعد الأجسام المضادة أحد المكونات الرئيسية لدفاعات المناعة بالجسم. ويتكون كل جسم 
مضاد من منطقة ثابتة وأخرى متغيرة؛ المنطقة المتغيرة هى المسئولة عن ربط الجسم 
ARR E EEN E Cn A‏ والرظقة اليس اللكحباء ES‏ 
هي الالتحام مع الكائنات الاجتياحية المسببة للعدوى؛ أي الفيروسات والبكتيريا وما إلى 
ذلك. وعندما يتعرض الجسم لعدوى جديدةء تتعرف خلايا الدم البيضاء عليها وتنتقى 
LALA‏ ر ALIN EE‏ المتغرة من الكت By ASV) GLAM‏ عل 
الالتصاق بالميكروب وتعطيل قدراته. ويزيد إنتاج الخلايا الملائمة زيادة كبيرة يتبعها 
إنتاج متزايد من الأجسام المضادة القادرة على الالتحام بالميكروب. وما إن تلتحم حتى 
تتعرف خلايا المناعة الأخرى على الغزاة المغلفين بالجسم المضاد وتلتهمهم» مستخدمة في 
ذلك المنطقة الثابتة من الجسم المضاد «كخطاف» لجذبهم خارج الدورة الدموية. كان 
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gs‏ جهاز المناعة إحدى الخطوات التطورية الرئيسية الضرورية لوجود كائنات عديدة 
الخلايا معقدة التركيب. وأولئك الذين يولدون بعيوب موروثة في جهاز المناعة يعانون في 
صراع من أجل البقاء أثناء فترة طفولتهم؛ مما يؤكد على أهمية هذه الوظيفة. 


بروتينات فوق 





الجسم المضاد وحيد 
النسيلة وقد التحم 
بالبروتين المستهدف 


شكل ؟-1: شكل يبين جسمًا مضادًا وحيد النسيلة ملتصقًا بخلية سرطانية 5 


في السبعينيات من القرن العشرين ابتُكرت تقنية تهدف إلى استغلال قدرة جهاز 
المناعة» Hig‏ بتصنيع أجسام مضادة تقاوم أهدافًا «اصطناعية» مثل الخلايا السرطانية. 
BIL,‏ عل س ااا فاا اليا وال الم pills‏ اهاه رة 
النسيلة» — أي الأجسام المضادة المصنوعة من نسيلة واحدة من الخلايا — ويمكن 
جعلها تلتحم مع أي هدف نختاره Goi‏ وعن طريق انتقاء الأهداف الموجودة على 
خلايا السرطان» يمكن استخدام هذه الجزيئات الطبيعية إما كوسيلة مساعدة للتصوير» 
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وذلك بربطها بكيماويات ذات نشاط إشعاعيء أو استخدامها ببساطة كعلاج في حد 
ذاتها. 

عندما ظهرت الأجسام المضادة وحيدة النسيلة لأول Bye‏ كان من المعتقد أنها الحل 
السحري الذي سيستأصل شأفة السرطان المتقدم؛ نظرًا لأنها مصنوعة حسب الغرض 
طبقًا لمواصفات كل ورم على حدة. إلا أن الواقع برهن للأسف على أن الأمر ليس بهذه 
الروعة. بيد أنه بعد مرور Lele ٠١‏ بدأت الأجسام المضادة وحيدة النسيلة الآن تغزو 
العيادات بأعداد آخذة في الازدياد. 

ولعل أشهر جسم مضاد وحيد النسيلة هو عقار تراستوزومابء الذي يُشار إليه 
dawl Sule‏ التجاري؛ هيرسيبتين. ويستهدف العقار Gigs:‏ يوجد على أسطح الخلايا 
السرطانية يعرف باسم «مستقبل عامل نمو البشرة البشري aY‏ وهو فرع من Able‏ ما 
يسمى بمستقبلات عامل النمو. وأفضل سبيل لتصور هذه البروتينات أن نعتبرها بمنزلة 
مفاتيح تشغيل/إيقاف تخضع للتنظيم من البروتينات التي تدور في مجرى الدم Bs)‏ 
Gilla‏ هذه تسمى هيريجيولين). يوجد في ثلث حالات سرطان الثدي تقريبًا نوع غير 
طبيعي من هذا المستقبل فوق أسطح الخلاياء ودوره الأساسي أن يجعل المفتاح في وضع 
«تشغيل» دائم. أورام الثدي موجبة مستقبل عامل نمو البشرة البشري ۲ تنمو أسرع 
وبصورة أكثر شراسة من الأورام سالبة هذا المستقبل. IS)‏ بدا استهداف هذا المستقبل 
على سطح الخلية استراتيجية منطقية» وبدت الأجسام المضادة وحيدة النسيلة وسيلة 
جيدة لتحقيق هذا الهدف. وأجريت الدراسات المبدتية على السيدات المصابات بالأورام 
موجبة مستقبل عامل نمو البشرة البشري oY‏ وأكدت نجاح هذا الأسلوب؛ aks‏ 
باستعماله عام Vs Y‏ ومع أن النتائج جاءت إيجابية؛ إذ شوهدت الأورام تنكمشء فلم 
تكن مذهلة بالقدر الذي كان العلماء يطمحون إليه. ومع eld‏ فإن الأمر استحق إجراء 
المزيد من التجارب» لكن هذه المرة باستخدام هيرسيبتين بالاشتراك مع العلاج الكيماوي 
في الأمراض المتقدمة. وجاءت نتائج هذه التجارب أكثر إدهاشا؛ فظلت النساء اللاتي 
يتلقين هيرسيبتين على قيد الحياة فترات أطول بنسبة تقترب من “5٠‏ ممن تلقين العلاج 
الكيماوي وحده. 

برهنت المرحلة التالية من التطوير على أنها أكثر إثارة. فبعد أن اتضحت فائدة 
العقار في علاج مرض استعصى على الشفاءء كانت الخطوة التالية اختباره مع مرضى 
في مرحلة مبكرة من المرض يكون الشفاء فيها أكثر ترجيحًاء وهي استراتيجية أثبتت 
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Uyales‏ من قل @ الان اهديري اااي ركا العا ت cased call‏ عل 
هيرسيبتين كعلاج مساعد بمنزلة نصر في مجال طب الأورام؛ فقد خفض خطر الانتكاس 
ال الت وجول :من المع تى aad EEA‏ ا (ANU‏ كانت خا 
كك قينا مف شيش Po. E‏ غير أنه كان gree‏ امم لك R‏ 
اللاتي اكتشف لديهن مبكرًا سرطان ثدي موجب مستقبل عامل نمى البشرة البشري ۲ 
كان من المتوقع لهن بالفعل تحسن حالاتهن بالخضوع للجراحة أو العلاج الإشعاعي أو 
الكيماوي فحسب. وإن تماثلت امرأة بالفعل للشفاء باستخدام هذه الأساليب العلاجيةء 
فمن الواضح أنها لن تجني فائدة تذكر من وراء أي علاج إضافي (بل على العكس قد 
يلحق بها ضرر منه بالفعل؛ فهيرسيبتين يحمل خطر التسبب في الإصابة بمرض القلب). 

على النقيض من ذلكء لا تزال بعض النساء يتوفين بالرغم من كل العلاجات 
الحاليةء ومن ثم فإن منفعتهن هن أيضًا تكون ضثيلة نسبيًا. وبين هاتين الفئتين من 
aa‏ دوخ aay‏ ازا د A‏ بخن CN eat)‏ من فقة الك فلن اكان إن 
فكة من يوجد أمل في شفائهن. ومعنى ذلك أنه في ظل العلاج المساعد (الوقائي)ء يكون 
الها الوت ع تستفية. امزاة ole‏ مج القافر Gi‏ الحقيقياك dies‏ برها 
يكون عشرين مثلًا. Uy‏ كانت تكلفة هيرسيبتين باهظة (حوالي ٠١‏ ألف جنيه استرليني 
في العا فإن”التكلفة القعلية لكل Bl yall‏ دقن alts‏ وما وقري من لامر Yeas‏ = 
Vere es‏ جنيه استزليني: فلا Ale‏ )3( أنه غندما Gods‏ لاستعمال هذا clpull‏ كملاع 
ا Aes‏ ادر نالحدل eal‏ دور حل هذا السؤال: ها Aa‏ ای 
الذي يمكن إنفاقه كي ننقذ حياة شخص واحد؟ 


)11( العلاجات الجزيئية الموجهة 


كانت ثورة الدي إن إيه» وتحديد تسلسل الجينوم البشري بالكاملء تعد دائمًا Ol‏ 
الفوائد التي ستحققها سينجم عنها ظهور عقاقير دوائية أفضل. ومع استنساخ المزيد 
والمزيد من الجينات» صار من الممكن رسم خارطة للجينات غير الطبيعية داخل الخلايا 
السرطانية مقارنةٌ بالخلايا السليمة. وما إن يتم التعرف على أحد الجينات الرئيسية 
حتى يصير ممكدًا تصميم عقاقير تستهدف الجين غير الطبيعي بعينه» أو - لنكون 
أكثر دقة - المنتج البروتينى المرتبط به. وتمثل الأجسام المضادة أحد سبل استهداف 
EER‏ كنا هق os a‏ أما السديل a SN‏ لذ تقح دن كاله الاق أعداة 
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هائلة من العقاقير الجديدةء فهو إنتاج مواد كيميائية تتدخل في وظيفة Lol‏ البروتين غير 
الطبيعي نفسه أو أحد العناصر الأخرى لنفس المسار في الخلية. وأول — وريما أفضل 
مثال — على الاستراتيجية الأولى عقار علاج اللوكيميا المسمى «إيماتينيب» (جلايفيك). 
ثمة نوع من أنواع اللوكيميا يسمى اللوكيميا اللمفاوية المزمنة UUs‏ غرف بأنه يتصف 
بوجود ما يسمى كروموسوم فيلادلفيا. هذا الكروموسوم غير الطبيعي هو اندماج بين 
كروموسومين مختلفين» ويؤدي إلى إنتاج بروتين غير طبيعي مشتق من جينين مختلفين» 
وهو البروتين الاندماجي -ber-abl‏ وأكدت الدراسات البيولوجية الجزيئية المفصلة أن 
هذا البروتين الاندماجي ضروري وكافٍ Laag)‏ الشرطان الرئيسيان لتطوير عقار جديد 
واعد) لدفع خلايا اللوكيميا اللمفاوية المزمنة» liag‏ يجعل منها Use‏ نموذجيًا. وكان 
إيماتينيب أول عقار يصيب هدفه بنجاح؛ فقد غيّر المستقبل المرضي لحالات اللوكيميا 
اللمفاوية المزمنةء وأطال فترات التخفيف من المرض لدى المرضى الذين قاومت أجسامهم 
عقاقير العلاج الكيماوي المستخدمة من قبل. لكن للأسف لم تكن فترات التخفيف — 
بالرغم من طولها - تدوم؛ ففي النهاية تصبح خلايا السرطان مستعصية على العلاج. 
وصارت هذه dow‏ مميزة للعلاجات الجزيئية الصغيرة الموجهة. فهى فعالة على نحو 
فريد في أغلب lel‏ وأعراضها الجانبية قليلة مقارنة بالعلاج الكيماويء غير أنها 
بصفة dole‏ لا تحقق الشفاء. لكن» كما ذكرنا من قبل في الجزء الذي تحدثنا فيه عن 
العلاج الكيماوي في حالات اللوكيمياء فإن الاستخدام المبدئي at‏ العقاقير كل على حدة 
لم يحقق أيضًا سوى فترات تخفيف من المرض» لكنه لم يحقق الشفاء؛ لهذا نأمل في أن 
يحقق استخدامها مجتمعة فائدة مماثلة» ونحن في انتظار ما ستسفر dic‏ الأيام. 

Li‏ الأسلوب الثاني للعلاج الموجه فيستهدف المسار المرتبط بالاضطراب المركزيء 
وأفضل مثال على هذا التحول الذي شهده مؤخرًا علاج سرطان الكلى. حتى عهد قريب 
كان سرطان الكلى المتقدم بلا استثناء حالة غير قابلة للعلاج» ولم يكن هناك سوى 
دواءين فقط مرخص باستخدامهما هما «الإنترفيرون» و«الإنترلوكين- "22 وكلاهما ذو 
فعالية محدودة للغاية. معظم سرطانات الكلى تحدث (BE‏ بمعنى أنه لا يصاب 
أشخاص آخرون في الأسرة بنفس السرطان. ولوحظ منذ سنوات عديدة أنه في حالات 
نادرة أصيبت عائلات بالأورام ذاتهاء وكانت الإصابة تحدث WE‏ في سن مبكرة ALM‏ 
انظر القسم الذي يتحدث عن السرطان الوراثي في الفصل الثاني. ثمة متلازمة وراثية 
كان أول من تعرض لها بالوصف فون هيبل ولينداو؛ ولذا تحمل اسميهما. مرضى 


VV 


السرطان 


متلازمة «فون هيبل لينداو» يصابون بسرطانات كلوية متعددة في سن مبكرة كجزء من 
dull‏ وعند فحصها تحت seg gel!‏ أن سرطانات هذه المتلازمة تشبه السرطانات 
غير الوراثية الأكثر شيوكًا منها بكثيرء لهذا كان من المشكوك فيه أن عناصر الاضطرابات 
في جين فون هيبل لينداو ريبما كانت موجودة أيضًا في السرطانات التلقائية» وتبين فعلًا 
أن هذا الأمر صحيح. لكن USM‏ لدى مرضى متلازمة فون هيبل لينداو هي أن بروتين 
فون هيبل لينداو «يفقد» وظيفته الطبيعية؛ ومن ثم» فإن استهداف هذا البروتين في 
حد ذاته لن يزيد المشكلة إلا سوءًا. وكشفت دراسة أجريت على مسار المتلازمة أنه 
نتيجة لضعف blås‏ بروتين فون هيبل لينداو» صارت البروتينات التي كانت في الأحوال 
الطبيعية مكبوحة بفعل نشاط هذا البروتين: مفرطة النشاطء ومن بينها تلك البروتينات 
التي تدفع الخلايا إلى الانقسام» وأيضًا Able‏ أخرى من الجزيئات التي تحفز عملية إنتاج 
أوعية ei Aaa su‏ ا Bla‏ كان Segal MUGEN laggy‏ هذا اسار وا 
أعلى مسار بروتين فون هيبل لينداو مختل الوظيفة أو أدناه» ومن بينها BIE‏ علاجات 
جزيئية صغيرةء وهي سونيتينيب وسورافينيب وتيمسيروليمس» وجسم مضاد وحيد 
النسيلة اسمه بيفاسيزوماب. 

نتج عن التجارب التي أجريت على هذه العقاقير ثورة في علاج سرطان الكلى 
المتقدم؛ فحصلت العقاقير الأربعة جمعيها على ترخيص باستخدامها منذ عام 220٠١5‏ 
مع مجموعة أخرى كبيرة من العقاقير الإضافية في الطب السريريء غير أنه مثلما كان 
الحال مع اللوكيميا اللمفاوية المزمنة ‏ مع أنه للمرة الأولى أمكن إحداث انكماش PLA‏ 
كبيرة الحجم حالتها مستفحلة - فالعقاقير لا تحقق الشفاء في معظم الحالات» ومقاومة 
العلاج تنشأ بمرور الوقت. وتركز التجارب الآن على العلاج المساعدء والتسلسلء والجمع 
بين أكثر من eile‏ على أمل تحقيق مكاسب أكثر في إطالة فترة البقاء على قيد الحياة 
للمرضى. 

Ís مع الهيرسيبتين الذي أشرنا إليه من قبلء أثارت العقاقير‎ ULI كان‎ LS, 
بسبب تكلفتهاء فيحتاج المرضى إلى العلاج المتواصلء لا إلى فترة محدودة من‎ Lie 
العلاج» مثلما كان العرف المتبع في السابق مع علاجات أخرى كالعلاج الكيماوي.‎ 
ألف جنيه استرليني سنويًاء مع ما‎ ٠٠-٠١ والعقاقير باهظة التكلفةء فهي تتكلف نحو‎ 
يستتبع ذلك من تباين في قدرة المرضى على الحصول عليها (انظر الفصل الخامس).‎ 
لكن على عكس الهيرسيبتين وسرطان الثديء كانت السلطات المختصة بالشراء في عدد‎ 
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كيف giles‏ السرطان؟ 


من الدول - من بينها كندا وأستراليا واسكتلندا وإنجلترا — أكثر معارضة لتمويل 
العلاجات لمجموعة من المرضى الذكور معظمهم من المسنين مقارنةٌ برد فعلها في حالة 
سرطان الثدي تجاه جماعات الضغط النسائية صاحبة الصوت العالي. 


)11( العقاقير المستخدمة في تخفيف الأعراض 

أسهمت مجموعة من عقاقير الرعاية الداعمة — gly‏ كانت لا تعالج السرطان معالجة 
مباشرة - في حدوث تحسنات ibl‏ في علاج السرطان على مدى السنوات العشر إلى 
الخمس عشرة الأخيرة. وقد ذكرنا من قبل العقاقير المطورة المضادة للغثيان. ويرتبط 
LA‏ بأمان العلاج الكيماوي وتقديمه عوامل النموء وتحديدًاء العامل المحفز لمستعمرات 
المحببات الذي يزيد أعداد كريات الدم البيضاء؛ مما يقلل من مخاطر الإصابة بالعدوى. 
ويوجد منتج ثان مرتبط به اسمه العامل المحفز لمستعمرات المحببات (البلاعم)ء الذي 
55s‏ عمل gyal elt‏ وكحول Boul‏ "كي EET GUE G MEW‏ 
التي تتكون منها LAS‏ الدم في الدورة الدموية. هذه الملحوظةء التي ريما تخفى على 
كثيرين, سمحت بحصاد الخلايا الجذعية قبل مباشرة العلاج الكيماوي عالي الجرعة 
المقصود منه تدمير نخاع العظم السليم. كان المرضى فيما مضى يحتاجون إلى زرع نخاع 
العظم لإنقاذهم من هذا العلاج» غير أنه تبين أن الخلايا الجذعية التي يجري جمعها 
تؤدي المهمة ذاتهاء ولكن بسرعة أكبر وباستخدام إجراء حصاد أكثر سهولة قبل العلاج؛ 
ما يوسع من نطاق المرضى الملائمين لهذه العلاجات عالية الجرعة. 

dd‏ مجال آخر للبحوث الحديثةء وهو المركبات الواقية للعظام. كثير من السرطانات 
تنتشر في العظام ويكون لذلك عواقب مدمرةء من بينها الألم» والكسورء والشلل نتيجة 
لتلف العمود الفقري. وقد أوضحت الأبحاث أن مبالغة الجسم في رد الفعل تجاه السرطان 
أدى - Lad‏ يعد تناقضًا — إلى ازدياد حجم الدمار به. والعقاقير التى Shs)‏ في الأصل 
لعلاج هشاشة العظام تبين أنها تخفض من حجم هذا التلف الذاتى المصاحبء وكانت 
العقاقير المتاحة في الذاية a‏ انكر دووقاض بج متحفضة القدرة مياد AE‏ 
العقاقير التي تلتها — مثل زوليدرونات وإيباندرونات — تفوقها فعالية بعدة مرات» 
ويمكنها التقليل جذريًا من التلف الذي يلحق بعظام مرضى السرطان المتقدم. والأكثر 
Gae‏ أنه في تجارب العلاج المساعد لدى المعرضات بدرجة كبيرة GLOW‏ بسرطان الثدي» 


VA 


السرطان 


ظهر أيضًا أن slic‏ زوليدرونات يقلص من المرض الذي يصيب الأنسجة الرخوةء وهذا 
يشير إلى أن هذه المركبات ريما تتصف LES‏ بخصائص مضادة مباشرة للسرطان. 


)١١(‏ النتائج 


إن التحسينات التى شهدها علاج السرطان خلال GUI‏ عام الأخيرة هائلة» وأحدثت 
تحولًا في نتائج العلاج لملايين البشر في العالم. فعلاج السرطان في بدايات القرن الحادي 
والعشرين صار AST‏ أمانًا وفعالية وأقل سمية مما كان الحال عليه منذ ٠١‏ أو ٠٠١‏ 
عام مضت» ولا تزال الجراحة والعلاج الإشعاعي يخضعان لمزيد من التنقيح والتحسينء 
مع ابتكار تقنيات وصول للورم من أقل الفتحات مساحة ويدقة استهداف تتحسن 
يومًا بعد يوم» LAÍ‏ لا تزال خدمات التحليل الباثولوجي والتصوير المساعدة تتحسن 
وتتيح باستمرار انتقاءً أفضل لخيارات العلاج في المستقبل. إن نطاق العقاقير في اتساع 
وفعاليتها آخذة في الازدياد liag La po‏ من شأنه أن يحقق مزيدًا من التحسينات خلال 
الأعوام ALAN‏ والمشكلة الرئيسية في كل هذا — كما سنرى في الفصل الخامس - هي 
التكلفة المتصاعدةء غير أن معالجة هذه القضية أفضل من ألا يكون أمامنا خيارات 
للعلاج على الإطلاق. 
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الفصل الرابع 


)١(‏ مقدمة 


كما رأينا فيما سبقء لا تزال الدعامتان الرئيسيتان لعلاج السرطان هما الجراحة والعلاج 
الإشعاعيء وكلاهما يعود تاريخه إلى القرن التاسع عشرء غير أنهما خضعا لعملية 
تطوير تقني مستمر لا يزال يواصل خطاه. وعلاج السرطان بالعقاقير أحدث lage‏ 
بكثير مقارنةٌ بهما. كان أول علاج ناجح للسرطان بالعقاقير هو استخدام الهرمونات 
الأنثوية التخليقية كعلاج لسرطان البروستاتا في الأريعينيات من القرن العشرين. LÍ‏ 
العلاج الكيماوي الشافي الناجح» فيعود تاريخه في حقيقة الأمر إلى سبعينيات القرن 
الماضي مع ابتكار علاجات لمرضى اللوكيميا والليمفوما Gils pu)‏ نخاع العظام والجهاز 
اللمفاوي). واللافت للنظر أن هذا ما حدث مع أن الكيماويات التي تقوم عليها هذه 
العلاجات ابتّكرت في الأصل لأغراض بشعة (كما رأيناء الموستين» وهو sof‏ العقاقير الأولى 
الناجحة في هذا المجالء يقوم على مكون فعال هو غاز الخردل). ومن الواضح أن ابتكار 
علاجات جديدة» وتطوير علاجات موجودة يحتاجان إلى عملية بحث علمي. سيتناول هذا 
الفصل بعض السبل التي 6505 بواسطتها الأبحاث» ويستعرض بوجه خاص الفروق 
بين القواعد المنظمة للعقاقير وتلك الخاصة بالأجهزة (مثل أجهزة العلاج الإشعاعي) أو 
التقنيات (ishall)‏ وسوف نبحث صور التباين هذه بشيء من التفصيل؛ فثمة فروق 
مهمة ينتج عنها انحرافات خطيرة. وسوف ينصب التركيز في هذا الفصل في الغالب 
على مصدر العلاجات الحديثةء ولكن هناك She‏ تجريبية مماثلة تنطبق على اختبار 
العلاجات الموجودة للمقارنة بينها أو من أجل الأبحاث التى تَجِرَّى على تقنيات السيطرة 
على الأعراض. l‏ 


السرطان 


تختلف عملية ابتكار تقنيات جراحية أو علاجية إشعاعية جديدة اختلافا Ús‏ عن 
فلك Rishi!‏ من المقاقين Bale gad‏ التطوير ا کی ud‏ کا م Jo)‏ 
سبيل JAU‏ أسلوب أفضل للسيطرة على النزيف) لا يغير جذريًا التقنية الأساسية من 
ناحية المفهوم» وكثيرًا ما تحصل هذه التطويرات أساسًا على ترخيص بناءً على «ملاءمتها 
el) E‏ هل debe‏ هذا ف افر fo‏ ال فوطي Mle gas‏ غل 
التطويرات التقنية في مجال العلاج الإشعاعي (على سبيل المثالء أساليب جديدة لتوجيه 
الإشتعاع Gags‏ المحافظة عن auc‏ السليمة): وبوجه ale‏ اعثير من البديهي أن هذه 
الأنواع من التطويرات يجب أن تكون أفضل ومن ثم تُطبَّق Glee‏ بعد ذلك. وحقيقة 
الأمر أنها ربما تكون خادعة وما يدفع إلى تطبيقها قد يكون الضغوط التجارية» وليس 
أي دليل قوي. وسوف أوضح كيف ولاذا يمكن أن Lads‏ هذا مستعيتًا بتقنيات الجراحة 
باستخدام الروبوت والعلاج الإشعاعى متغير الشدة كأمثلة. 

فل اتات لضن مل oC Aan‏ النوافة أن كين AS Tae ake‏ جر it‏ 
ale dogs‏ تتطلب الجهات التنظيمية - مثل هيئة الغذاء والدواء الأمريكية — تحسنًا 
في معدلات البقاء على قيد الحياة مقارنةٌ بالمعيار السابق للرعايةء ومعنى هذا أن العلاج 
بعقار جديد يتطلب اختباره في سلسلة من التجارب السريرية تشمل أعدادًا كبيرة من 
المرضى. وبوجه عام؛ يمكن تقسيم هذه التجارب إلى ثلاث فثات تُعرّف بالمراحل من الأولى 
إلى الثالثة. 

تبرهن تجارب المرحلة الأولى على أمان العقار وآثاره الجانبية؛ في الأحوال العادية, 
تضم هذه التجارب أعدادًا قليلة من المرضىء الذين يكونون Sale‏ - في حالة عقاقير 
السرطان - ممن استنفدوا الخيارات التقليدية وخضعوا لعلاجات عديدة سابقة. وتُختبر 
غالبًا في البداية العقاقير ذات الآثار الأقل خطورةء مثل عقاقير ضغط aul!‏ على متطوعين 
أصحاء. أما تجارب المرحلة الثانية» فتكون أكبر حجمًا وتتضمن في الغالب مرضى يمرون 
بمرحلة أسبق في «رحلة السرطان» مقارنة بمن يُختارون لدراسات المرحلة الأولىء وهي 
ترمي للتأكيد على أن للعقار نشاطًا مفيدًا في مواجهة نوع السرطان المستهدف. والعقار 
الذي يبدو diely‏ تقارن تجارب المرحلة الثالثة والأخيرة بينه وبين أي شيء si‏ من 
الرعاية التقليدية. تشمل تجارب المرحلة الثالثة عدة مئات - بل Ul‏ — من المرضىء 
وهناك العديد من المشاكل المتأصلة في هذا التصميم» تتراوح ما بين الموافقة على المشاركة 
والتكلفة وصولًا إلى الأعباء التشريعيةء إلى جانب أن تجارب المرحلة الثالثة الخاصة 


AY 


أبحاث السرطان 


بتزخيص العقاقيره صارت الآن في الغالب من الشتون الدولية ويجب أن تتوافق مع الأطر 
daa pill‏ ف العديد من GLAS! aS Yes «yall‏ التهدة LSS AI‏ وتكاليف هده 
التجارب هاظةء ويفسر هذا التكلفة الباهظة للعقاقير الجديدة, التي تصل إلى نحو مليار 
دولار بدءًا من تخليق عقار جديد للسرطان حتى تسجيله. وعملية الترخيص - التي 
تمنح شركة ما Gall‏ في تسويق عقار أو منتج بما يدر عليها Ko‏ — تخضع لتنظيم 
صارم من هيئات وطنية أو متعددة الجنسيات» مثل هيتة الغذاء والدواء الأمريكية. 
وسوف نستفيض أكثر في مناقشة هذه الفكرة الخاصة باللوائح التنظيمية في الفصل 
التالي؛ فهناك من يدفع بأن المستوى المرتفع من تنظيم إجراء التجارب - وإن كان 
تخ SI ll‏ الت eis‏ الممتيلة > کون عل نات الح ق 
جملته بإبطائه لإيقاع التطويرء ورفعه لتكلفة العقاقير الجديدة إلى soll‏ الذي يصبح 
dae‏ الحضول عل الدواء بخاضيعا لقيود daa,‏ خت ى أكثر :لدان العالم' قرا 


(Y)‏ تطوير عقاقير جديدة لعلاج السرطان 
)1-1( الأساس العلمى 


من الواضح أن قدرًا Dla‏ من البحوث البيولوجية يقف وراء أبحاث السرطانء وقد 
حدثت تطورات هائلة خلال الأعوام الخمسين الأخيرةء لا سيما الكشف عن تركيب الدي 
إن إيه» وما يسمى ب «المبداً المحوري» للبيولوجيا: وهو العلاقة بين Gall‏ إن إيه والآر 
إن إيه والبروتين» التي شرحناها في الفصل الثاني بالتفصيل. يعود الفضل بقدر كبير 
Sil 3‏ الأخيال السابقة مدق UI gle pull wile‏ ا JLT‏ الكعشاريات عن انقلا 
أثناء البحث عن عقاقير فعالة تحديدًا في قتل الخلايا السرطانية. وقد أسفر هذا البحث 
عن عقاقير العلاج الكيماوي التي ظهرت بأعداد كبيرة في السبعينيات والثمانينيات من 
القرن العشرين»ء وبالرغم من الاستمرار في إنتاج مركبات جديدة للعلاج الكيماوي» فثمة 
شعور بتضاؤل العائدات من العقاقير الأحدث مقارنةٌ بالتطورات الهائلة التى شهدتها 
اعقو Talal‏ 
Guail‏ تركيز SLA!‏ الأحدث على المعرفة المتطورة بالتوقيعات الجزيئية للسرطان 
التي شرحناها في الفصل السابقء وعلاقتها بالجزيئات الصغيرة المستهدفة والأجسام 
المضادة وحيدة النسيلة. حُدد تسلسل الجينوم البشري في أواخر القرن العشرين. وكانت 
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تقنية تحديد التسلسل الأولى شاقة وبطيئةء واستغرق الوصول إلى Jof‏ تسلسل كامل عدة 
سنوات. والآن وبعد أن تمت هذه المهمة» وصار التركيب العام للجينوم البشري معروقاء 
أصبح من الممكن تعيين تسلسل وحدات الجينوم الخاصة بأنواع محددة من colle pull‏ 
ومقارنة الدي إن إيه للسرطان بالدي إن إيه الطبيعي لدى المريض الذي استخلص من 
كنا نمف وصان هذا E‏ يدوق يخصة E‏ فرق اليل فى للحافل 
التخصصةء إلى جانب أن تكلفته آخذة في الانخفاض سريعًا. ومن المرجح أن تتحسن 
التقنية» والزمن اللازم لهاء وتكلفتها تحسنا كبيرًا على مدى السنوات القليلة التالية 
ليصبح من الممكن بعد مدة قصيرة تعيين تسلسل الدي إن إيه لكل مريض بالسرطان 
باعتباره جزءًا من الإجراءات التشخيصيةء ولا يزال هذا العمل في الوقت الحالي تجريبيًاء 
وتظهر لهذا المجال البحثي الجديد نتائج مميزة. 

تحتوي الخلية البشرية على ما يقرب من ۲١‏ آلف جين مرتبة في YY‏ كروموسومًا. 
وقد أجريت حتى الآن على عدة أنواع من السرطان أبحاث قارنت بين تسلسل الدي إن إيه 
للجينات البالغ عددها ۲١‏ ألقًا بأكملها والدي إن إيه السليم للمرضىء وتوضح لذا النتائج 
كيف أن خيطًا رفيعًا يميز بين الخلية السليمة والخلية السرطانية. في المتوسطء BASS‏ 
التجارب من هذا gall‏ عن عيوب في حوالي ٠١٠‏ إلى Gas ٠١‏ بعبارة أخرى؛ إذا صورنا 
الجينوم البشري على أنه مكتبة بها GUS YY‏ (وهي الكروموسومات)ء IS‏ منها مكون 
من حوالي ألف صفحة (وهي الجينات). فسيكون هناك ما مجموعه من 5١‏ إلى Und ٠٠‏ 
مطبعيًا في إجمالي النسخة السرطانية من الخلية التي تحتوي عليها «المكتبة». علاوةٌ 
على ذلك» فإن العديد من هذه «الأخطاء المطبعية» الجينية لن تغير فعليًا من «منطق» 
الجين؛ إذ إن البروتين انتج سيظل محتفظًا بوظائفه الطبيعيةء وعدد الموجهات الرئيسية 
لعملية التسرطن ستُّختصّر فيما يقرب من VY‏ مسارًا؛ فالجينات المصابة بطفرات تحولية 
أى انحرافات في أنواع السرطان التي خضعت للدراسة على هذا النحى جميعها تنتمي 
sols!‏ من هذه المسارات» ويبدو أنها موجودة في جميع أنواع السرطان التي دُرست. هذا 
العمل يشير علينا بالطريق الذي علينا أن نسلكه نحو المرحلة المقبلة من تطوير عقاقير 
السرطان. وقد انصبٌّ تركيز الجولة الحديثة التي تُستخدّم فيها الجزيئات ووحيدات 
النسيلة بقدر كبير (ولكن ليس بالكامل) على جزيئات Jio dire‏ مستقبل عامل نمو 
البشرة البشري ۲ المستهدف بعقار «هيرسيبتين». ويلقي هذا البحث الحديث في مسألة 
الجينوم في محملة الكو عن العا هة Sage Atl‏ م اة aN‏ اة ی 
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الجينات المفردة. ومن المرجح أن تركز عمليات الفحص الدوائية في المستقبل على هذا 
الجانب من بيولوجيا السرطانء Gis‏ إلى جنب مع عمليات الفحص الكاملة للجينوم 
بهدف تحديد الجينات الرئيسية المتحولة في أنواع معينة من السرطان. ويفتح هذا البحث 
الطريق أيضًا أمام احتمال أن تشتهر عقاقير المستقبل بأنها تعمل في وجود توقيعات 
جينية محددة. ومن ثم» OL‏ الربط بين تعيين تسلسل الجينوم بأكمله والتشخيص يشير 
علينا بالطريق نحو واحد من أهم الأهداف التي طالما سعى طب السرطان للتوصل إليها؛ 
ألا وهو الانتقاء المخصص للعلاجات الدوائية. 


(Y-Y)‏ المرحلة قبل السريرية 
E E‏ فة اكان طلا دير Basie‏ هي OLS yo yaad‏ جياض فة اا 
عن النشو aay‏ أخذهة) GAN‏ ينها مشكل wiles‏ فى SN Gla Nig ap gill dls‏ تحرس 
عن law‏ السرظان الث فاه او ت هذا Poul‏ الوك" الاد sic:‏ 
أشكالء kas‏ من فحص المركبات العشوائية حتى تخليق عقاقير موجهة للاضطرابات 
الحددة كا و الخلية اراد atin Slog‏ ته حالما فى الل ابر دوق 
من عانق eres‏ و من مذ الها قي ف الفصتل الا و 
الوا ر مومع ان عل كلها uN Lab pa‏ ادن 
هذه الخلايا السرطانية من مصادر متنوعةء تتراوح بين سرطانات بشرية إلى ا 
Lebibual‏ موك ماغل حيؤاناف الخو إل ile‏ أن عفن سالك LAW‏ النشرية 
جرت زراعتها بأخذ أجزاء صغيرة من سرطان استؤصل جراحيًا ووضعها في مُستنيّت 
خلوع فق الو وه Oe]‏ ا Wet (vee‏ النظوية رذ يمكك اا Bree‏ 
تقار ددمل ترطان Petre‏ 

هناك الف مدت ا USL‏ الكلورة ةنده 
هذه السلالة من جزء صغير من سرطان Gie‏ رحم مستأصل من امرأة G65‏ «هنريتا 
olan al) anes‏ الهاي متهي Sl‏ نكاس هلين لبن امم اريو و مك 
مبكرة للمحافظة على خصوصيتها). وتُستخدّم هذه الخلايا على نطاق واسع للغاية في 
مختبرات في جميع أنحاء العالم. وجدير بالذكر أن هنريتا وأسرتها لم يوافقوا أو يصرحوا 
نهذه a ila‏ نقد عنة (قامة ABLES agen‏ شهيرة ف >اليقورها KE plo‏ 
فا اعفان هن العقلية ارات ال كت او ل لوقف انسلف a‏ 
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المملكة المتحدة وغيرها من البلدان؛ فموافقة المريض المستنيرة على أخذ أنسجة منه صارت 
الآن أمرًا تفرضه التشريعات. ووفق الحساباتء زُرع عدد هائل من خلايا «هيلا» حتى 
فاق عددها عدة أضعاف عدد الخلايا «الطبيعية» التى أنتجها جسم لاكس طيلة حياتهاء 
منحها هذا شكلًا غرييًا من الخلود. لكن المشكلة المتعلقة بالسلالات الخلوية هي أن 
معظم محاولات زراعة LAS‏ أورام من مرضى لا تنجح؛ ومن ثم» فإن السلالات الخلوية 
التي لدينا قد لا تكون معبرة بدقة عن السرطان النمطي مثلما عبرت خلايا «هيلا» عن 
شخصء وهو «هنريتا لاكس». ومع ذلكء وبالرغم من هذا العيب» فإن سلالات LSS‏ 
السرطان البشرية لا تزال JSS‏ مكونًا رئيسيًا في أبحاث السرطان واختبارات العقاقير. 

ويؤخذ الشكل الثاني من السلالات الخلوية المستخدمة في الأبحاث من الأورام التي 
تصيب الحيوانات» وهي في الغالب من الفثران» وكثير من هذه الأورام يخضع للهندسة 
ASL oll‏ ومن الأمثلة الجيدة على ذلك سلالة خلوية مُعدّلة وراثيًا تُستخدّم في أبحاث 
سرطان البروستاتا. لا تصاب الفثران بسرطان البروستاتا مثلما يصاب البشر cds‏ غير أنه 
من الممكن تحديد الجينات التي تظهر في بروستاتا الفثران واستخدام المناطق المحفزة 
(انظر الفصل الثاني) لهذه الجينات للحث على إنتاج بروتينات تسبب السرطان» وفي 
حالة الفثران» يُستخدّم جين له اسم غريب هو «لارج-تي» مأخوذ من فيروس مسبب 
للسرطان daul‏ «إس في «b+‏ وجدير بالذكر أنه مع أن العديد من الجينات أسماؤها 
مؤلفة من سلاسل من حروف وأرقام يصعب تذكرها (هناك Yy‏ آلف جين بشريء وهو 
bla sse‏ لتسميته)؛ فإن هناك مجموعة فرعية لها أسماء تتراوح بين الغريب (لارج-تي) 
إلى الأغرب (هيدجهوج: القنفذء ونوتشليس: عديم (PÈI‏ وصولًا إلى الأسماء الفكاهية؛ 
فزوج من الجينات التي تدخل في إشارات الخلايا اسمهما «ماد» و«ماكس»! 

ولكي نجعل الفثران تصاب بأورام البروستاتاء يجب غرس الجين الهجين الذي 
يحتوي على محفز الجين النوعي للبروستاتا وجين «إس في ٠‏ 5-تي» داخل بويضة فأرة 
مُخصّبةء وإذا نجحت عملية الغرس» ينتج عنها فأر متحول جينيًا وتظهر الفثران النامية 
بعد ذلك صفات الجين الأجنبي عليها في غدد البروستاتا لديهاء وحسبما هو متوقع؛ 
تواصل هذه الفثران تكوين أورام بروستاتا متعددة» وقد استولد عدد من هذه الفثران 
المعرضة للإصابة gle pulls‏ وتسمى هذه السلالة بنموذج السرطان الغددي المتحول 


جينيًا لبروستاتا الفئران (المعروف اختصارًا ب (TRAMP‏ وأثبتت هذه الفئران فائدتها 


في عدة صور؛ فمع تكوين أجسام الفثران للأورام على نحو موثوق» يمكن استخدامها 
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في اختبار استراتيجيات الوقاية من gle pull‏ مثل التدخلات الغذائيةء وثانيًا: يمكن 
استخدام الأورام في اختبار العلاجات الدوائية لبيان مدى فعاليتهاء Hy‏ فإن خلايا 
الأورام الناشئة في فثران «نموذج السرطان الغددي المتحول Gare‏ لبروستاتا الفئران» 
قد زُرعت بنجاح في المختبر» ومن الممكن استخدام هذه السلالات الخلوية في التجارب» 
سواءٌ وحدها أو بعد إعادة زرعها في حيوانات بالغة من نفس سلالة الفأر؛ فهذا أسرع 
وأغزر تكاثرًا من انتظار تكون الأورام في فتران «نموذج السرطان الغددي المتحول جينيًا 
لبروستاتا الفثران» ذاتها. ومن الواضح مرة أخرى من المناقشات السابقة أن هذه النماذج 
صور فقط لجوانب المرض لدى البشرء وليست نسخًا مطابقة GLS‏ له؛ ولذاء إذا كانت 
العقاقير مفيدةء فلا بد في النهاية من اختبارها على البشر. 

قبل أن يصبح في الإمكان تقديم الدواء للمرضى من البشرء لا بد من مروره بمرحلة 
أخرى من الاختبار قبل السريريء ألا وهي اختبار السّمّية؛ قمع أن النماذج الحيوانية 
ومزارع الخلايا تقدم مؤشرات قيمة بشأن فعالية عقار ما مع البشرء فإنها في الوقت 
نفسه لا توضح ما إذا كان Gal‏ أم -Y‏ ونحن في حاجة أيضًا إلى معرفة هل من الممكن 
أن نصل إلى مستويات عالية بما فيه الكفاية من العقار في أجسام المرضى ليكون له 
تأثير فعلي على السرطان»ء والطريقة المعتادة للكشف عن ذلك هي أن نقدم جرعات 
دوائية متزايدة لمجموعات من الحيوانات إلى أن نبدأ في مشاهدة الحيوانات تموت نتيجة 
لآثار هذه الأدوية الجانبية. وهناك عدد من الإجراءات القياسية الأكثر بشاعة - مثل 
جرعة الدواء التى تقتل نسبة من الحيوانات الخاضعة للاختبار — يصطلح على تسميتها 
اختبار الجرعة القاتلة. ونُستخدم على نطاق واسع تدابير مثل «الجرعة القاتلة »5٠‏ (أي 
الجرعة التى تقتل 5٠‏ من الحيوانات) و«الجرعة القاتلة »٠١‏ (نسبة الوفاة + (LN‏ 
وك OAS‏ .مق الل اا Se peli as Ral‏ ا ول اص من 
هذا النقاش بحث أخلاقيات shal‏ التجارب على الحيوانات في حد ذاتها؛ فهو أمر في رأيى 
gf ase atl all ely te‏ خطاه فإذا كنك حمق بترن للفقة BSW‏ فلن يكديك عن 
رأيك شيء مهما حاولنا. وأنا أؤمن بشدة بأنه يجدر دراسة الأساس العلمي للاختبارات 
على الحيوانات لمحاولة التقليل قدر المستطاع من معاناة لا لزوم لها ailing:‏ اويل حك 
المشاكل شديدة الوضوح في اختبارات الجرعة القاتلة ٠5؛‏ على سبيل JN‏ تتباين هذه 
الجرعة DUS ÓL‏ من نوع لآخر فيما يتعلق بمركب معين» ومن ثم فهي لا تزال تعرض 
الأفراد من البشر للمخاطر. ومع eS‏ فإن المركبات التي يتبين أنها شديدة السمية في 
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اختبارات الجرعة القاتلة ٠١‏ عند مستويات أقل بكثير من المستويات العلاجية الضرورية 
من المستبعد أن تكون آمنة أو جديرة بتجريتها على البشر. ومهما تكن جوانب الصواب 
والخطأ والقيود المتعلقة باختبار السّمّية قبل السريري» فإن السلطات التنظيمية تشترط 
في الوقت الراهن إجراء الاختبارات على نوعين على الأقل من الحيوانات - أحدهما يجب 
أن يكون من غير القوارض كالكلاب be‏ — قبل السماح ببدء إجراء أي اختبارات للعقار 
على البشر. 


(Y-Y)‏ تجارب المرحلة الأولى 


بعد إنتاج العقار التجريبى واستكمال مجموعة الاختبارات قبل السريرية له» تكون 
الخطوة التالية هى اختباره على البشر. ومن المنطقي ELS‏ أن نطلق على هذا النوع 
من التجارب تجارب المرحلة الأولى. على مستوى عقاقير كثيرة» مثل حبوب علاج ضغط 
الدم» يُجِرَى هذا الاختبار على متطوعين «أصحاء»» في مقابل أجر sele dagg Sule‏ 
يكون هؤلاء من الرجال الشباب اللائقين Gab‏ (وليس النساء خوفا من إلحاق ضرر غير 
مقصود بأي أجنة في بطونهن). وفيما يتعلق بعقاقير السرطانء التي تكون Sole‏ شديدة 
السمية وغاليًا مسرطنة» من الواضح أن هذا ليس هو السبيل الملائم es‏ عادة تجارب 
المرحلة الأولى على مرضى استنفدوا بالفعل خيارات العلاج التقليدية. وتتمثل الصيغة 
التقليدية لتجارب المرحلة الأولى في معالجة ثلاثة مرضى في البداية بجرعة منخفضة 
يُتوخى فيها الحذرء ثم ملاحظة النتائج؛ وإذا لم يحدث تسمم غير مقبولء ASS‏ ثلاثة 
مرضى آخرون للعلاج بجرعة fel‏ وهكذا. ومن الواضح أنه فيما يتعلق بمعظم العقاقيرء 
يتوصل الباحثون في النهاية إلى مستوى من الجرعة تحدث عنده آثار جانبية غير مقبولة 
gles Lass)‏ عليه «السمية المحددة للجرعة»). وإذا عانى أحد المرضى السمية المحددة 
للجرعةء alles‏ مرضى آخرون بنفس مستوى الجرعة. وإذا عانى اثنان أو AST‏ من بين 
ستة مرضى السمية المحددة للجرعةء فإننا نصل بذلك إلى «أقصى جرعة (Sas‏ تحملها» 
للعقار» وتنتهي التجارب بذلك» ويُستخدّم مستوى الجرعة الأقل من أقصى جرعة يمكن 
تحملها في الدراسات التالية. 

تتحلى تجربة المرحلة الأولى التقليدية بميزة البساطةء غير أنه من الواضح أن لها 
عيوبًا أيضًا؛ أولها: أن المرضى المختلفين يتباينون من ناحية حساسية كل منهم للآثار 
الجانبية المحتملة المحددة للجرعة؛ فإذا تضمنت التجرية عددًا aS‏ من المرضى المعرضين 
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للمعاناة من الآثار الجانبية» فإن أقصى جرعة مُقدرّة يمكن تحملها ستكون منخفضة 
LV‏ والعكس صحيح. ثانيًا: لا يُشترط استخدام جميع العقاقير بأقصى جرعة يمكن 
تحملها؛ على سبيل المثال: العقار الذي يوقف عمل مستقبل الهرمون يجب عدم منحه 
للمرضى إلا بكمية تكفي لإيقاف عمل المستقبل المستهدف. وأي مقدار إضافي من العقار 
يفوق هذا المستوى لا يعني سوى إضافة مزيد من السمية دون جني أي منفعة؛ إِذَا في 
حالة إجراء تجارب على عقاقير من هذا النوع» من المهم تحديد نقطة النهاية اللازمة 
لتفادي تعريض المشاركين في التجربة للآثار غير الضرورية للعقار. 

تتعلق المشكلة الرئيسية في تجارب المرحلة الأولى باحتياجات المريض؛ ففي الغالب 
تَجِرَى هذه الدراسات على مرضى استنفدوا جميع الخيارات العلاجية التقليدية» ومن 
الواضح أنهم بلغوا مرحلة اليأس من وجود أي علاجات ناجعة أخرى. وتجربة المرحلة 
الأولى بطبيعتها تقدم في الغالب lie‏ بمقدار يقل عن النطاق العلاجي الملائم» ومن 
ثم تكون الفرصة ضئيلة لتحقيق منفعة dio‏ وعلاوة على Ald‏ فإن عددًا لا يقل عن 
مريضين من آخر ستة مرضى ستجرى عليهم الدراسة سوف يتلقون جرعة di> Alle‏ 
ويتعرضون من ثم لمستوى Jle‏ من الآثار الجانبية. وأخيرًا؛ فإن معظم العقاقير التي 
تدخل المرحلة الأولى من التجارب سيتبين في حقيقة الأمر أنها ذات قيمة علاجية ضئيلة 
نتيجة لظهور مشاكل لم تكن متوقعة تعوق تقديم جرعة LUIS‏ من العقار للمريضء أو 
لافتقار العقار للفعالية تجاه أنواع السرطان المستهدفة. إِذَا على مستوى أغلب المرضىء 
يحتاج دخول تجارب المرحلة الأولى إلى أن ينظر إليه باعتباره she‏ إيثاريا» ويخوض 
الكثير من المرضى هذه التجارب بالفعل ولسان حالهم يقول عبارات من قبيل: «حستًاء 
إذا كان هذا سيفيد Lag‏ من بعدي» فهو يستحق العناء.» ومع ROIR‏ فإن على لجان 
الأخلاقيات والأطباء أن يحرصوا على وقاية المرضى سريعي التأثر واليائسين من أي ضرر 
يمكن أن يلحق بهم جراء هذه التجارب. 


(؟-؟) المرحلة الثانية 


إذا أبلى مركب ما Guus fL‏ في المرحلة الأولى» أو بعبارة أخرىء كانت آثاره الجانبية 
مقبولة ويمكن معالجتهاء مع ظهور دليل ما على وجود تأثير إيجابي على السرطانء 
فسيلى ذلك تجرية المرحلة الثانيةء والهدف من دراسات المرحلة الثانية هو بحث مسألة 
فعالية الدواء بمزيد من التفصيل. Gas‏ العقار بالجرعة المثالية له التى osii‏ في 
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a‏ ارده اا سار د 
أعل من الك Gas ae‏ إلا ET ere,‏ التي تتصف تتصف بها آليات 
تحديد الجرعات في المرحلة الأولى التي شرحناها فيما سبق. علاوة على ذلكء نظرًا لاختيار 
المرضى على أساس المنفعة المحتملة» يكون معدل الخطر/ الفائدة للمشاركين أفضل WES‏ 
وعادةء يدخل sae‏ يصل إلى ٠١‏ أو ٠٠١‏ مريضًا تجارب المرحلة الثانيةء وتكون نقاط 
النهاية هي الفعالية — وبالطبع الأمان - في نطاق أكثر تحديدًا من عدد المرضىء الذي 
يكون عادة AST‏ لياقة Gaa‏ 

يمثل تعريف الفعالية مشكلة كبيرة. بوجه عامء تُعرّف المركبات التى تتسبب 
في انكماش الورم بأنها مواد Lad‏ وأدى ذلك إلى ابتكار أساليب موحدة لتحديد 
مقدار الانكماش الذي يشكل استجابة جديرة باعتبار الدواء فعالًا. وأكثر الطرق شيوعًا 
في الاستخدام نظام RECIST‏ (حروف Bla dsl‏ بالإنجليزية معناها «معايير اتقييم 
الاستجاية في الأورام الصماء»)ء > وهو النظام الذي is‏ لأول مرة عام Y ٠‏ وحدّث في 
يناير YA‏ وتّصنّف استجابات المرض تصنيفا Úle‏ على هذا النحو: 


استجابة كاملة: اختفاء جميع علامات المرض القابلة للتقييم. 
٠‏ استجابة جزئية: انكماش المقدار المحدد سلفا من أي علامات مرضية قابلة 


المرض الثابت: تغير غير IS‏ لإدراجه ضمن GS‏ أخرى. 
المرض المستفحل: ازدياد سوء الحالة المرضية بمقدار محدد سلفا أو ظهور 
ترسبات سرطانية جديدة. 


Lull,‏ الأساسي لنظام التقييم هنا بسيطء Lof‏ التطبيق العملي فهو معقد. وكما هو 
الحال في أمور كثيرة. تكمن المشكلات في التفاصيل. وفيما يأتى قائمة بالمسائل الخادعة 
(على سبيل المثال لا الحصر) لتوضيح الصعوبات: 


٠‏ كم يبلغ الحجم الذي من المفترض أن ينمو إليه الورم حتى نحسبه استفحالا؟ 

٠‏ كم حجم الانكماش الذي يُعَد استجابة للعلاج؟ 

۰ ماذا لو انكمشت بعض الكتل ولم تنكمش أخرى؟ 

٠‏ متى ينبغي إجراء قياسات الاستجابة (مبكرًا جدّاء وهنا قد يكون التقرير غير 
مكتملء أم متأخرًا de‏ وهنا قد يكون المريض قد بدأ في الانتكاس)؟ 


q. 
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٠‏ كيف pid‏ ترسبات الأورام في أنسجة» مثل العظام أو غشاء Gist‏ (البطانة 
المحيطة بالرئة)» حيث لا توجد كتلة مستقلة بذاتها يمكن قياسها؟ 


تمثل النقطة الأخيرة الموضحة Lad‏ سبق مشكلة خاصة بأمراض بعينها مثل 
سرطان البروستاتا الذي يؤثر على العظام في الأساس. من cab‏ ومع أن الاستجابة للعلاج 
تظل اختبارًا مهما لنشاط العقارء فثمة مجموعة ثانية من الإجراءات المبنية على طول 
الفترة التي يستغرقها المريض لتبدأ حالته تسوء - ويُطلّق عليها «الوقت المستغرّق 
لمعيال ا كد و cba yg ulus‏ هذه الاجر داك Jo‏ هه ا 
مع العلاجات الجديدة الجزيئية الموجهة في أمراض مثل سرطان الكلى. ففي هذا المرض» 
[SS‏ ما تنكمش al gil‏ الكبيرة ولكن بنسبة أقل من معايير «تقييم الاستجابة في الأورام 
الصماء» المعهودة. وعند استعراض الفحوصات التى أجريت على هؤلاء المرضى» اتضح 
طون ا ف حير :إن ا الورم أفل تفاط ی دن هله وناك ذلك si‏ 
فحص الأورام بعد استتصالها؛ فغثر على نسيج ميت في مركزها. وبالتوازي مع dia‏ 
تحسنت في الغالب الأعراض المرتبطة بالورم. يصير إذا المرض طويل المدى «المستقر» 
عند هؤلاء المرضى نتيجة تستحق بشدة السعي إليها؛ لذا يُستخدّم ES‏ تحسن الفترة 
التي يستغرقها المرض ليستفحل كوسيلة لتقييم نشاط مركب be‏ وأخيراء بالطبع» يمكن 
تقييم المركبات من Lab‏ تأثيرها على إجمالي فترات البقاء على قيد الحياة» وهذا الأسلوب 
لا يُستخدّم كثيرًا في المرحلة الثانية باعتباره النتيجة الرئيسية المرجوةء وذلك لأسباب 
متنوعة؛ أهمها الوقت. فالهدف في هذه التجارب هو أن نعرف في أسرع وقت ممكن 
المركبات التي سننتقل بها إلى المرحلة الثالثة المتمثلة في تجارب الحصول على التراخيص. 


(0-9) تجارب المرحلة الثالثة 


]ذا "أظهق مركت ها BLA) — Uo Ba ELE hits‏ إل Hyde dood‏ 
من السمية - GLE‏ ينتقل بعد ذلك إلى المرحلة الثالثة من التجارب التي يُقارَن فيها 
المركب بالمعيار الحالي للرعاية. وعندما يكون المركب عقارًا uae‏ فيتضمن هذا بوجه 
عام مناقشة الشركة المنتجة له للتجربة مع السلطات المنظمة لهذا الشأنء مثل الوكالة 
التنظيمية للأدوية والرعاية الصحية بالمملكة المتحدة, والوكالة الأوروبية للأدوية» وهيئة 
الغذاء والدواء الأمريكية. ويكون لهذه الجهات رأي فيما يتعلق بالعلاج cosail‏ وأيضًا 


1١ 


السرطان 


النتيجة المطلوية ciel!‏ العقار الترخيص. وقد يكون العلاج المقارن عقارًا أو مجموعة 
من العقاقير موجودة بالفعلء أو Lary‏ يكون ما يمكن تسميته «أفضل رعاية داعمة». 
وهذا الخيار الأخير يُتبّع عندما لا يوجد علاج قياسي واضح تمامًا؛ فيتلقى المرضى أي 
علاجات مخففة للأعراض يراها الطبيب ملائمة. 

إن السمة المميزة لتجارب المرحلة الثالثة هي أن المرضى يُوَرّعون Gilse‏ على 
الخيارات العلاجية» وهذا يضمن التوزيع pal ea‏ على مختلف أفرع التجربةء 


03 


ويقلل قدر المستطاع من خطر الاختلافات في النتائج بسبب تركيز أعداد من المرضى Cats‏ 


لهم بتحسن حالتهم أو سوتها في أحد أفرع التجرية دون الأخرى. ومع أن لهذا التصميم 
منطقا Gale‏ جيدًاء ويعد الوسيلة المثلى للتقييم» فهو — كما هو الحال Logs‏ - لا يخلو 
من العيوب. 

يتمثل أول هذه العيوب وأوضحها في أنه عندما يكون الفرع المرجعي بالتجربة 
«أفضل رعاية داعمة»» أو ما هو أسوأ — عقار وهمى - يُظهر المرضى نفورًا غير 
مفهوم. ومن الواضح أن الأمر يحتاج إلى شرح ودعم متأنٌ» ويخاصة لإيضاح مسألة أنه 
إذا لم يوجد بديل آخر Gane‏ على فعاليته» فإن العلاج خارج التجربة لن يكون مختلفا 
عن الفرع المرجعي. لكن في الغالب» لا تقارن تجارب المرحلة الثالثة بين العقار الجديد 
وعقار وهميء وإنما تقارنه بالعلاج الراهن المتعارّف dogs liag dale‏ عام أيسر GSS‏ 
في مناقشته في مجال الطب السريريء حيث يتلقى الجميع العلاج» وريما يكون العقار 
الجديد أقل جودة من القديم» وهو الأمر الذي لا نعلمه إلا بعد إجراء التجربة. ols‏ كان 
العلاج المرجعي عقارًا وهميًاء ligi‏ ليس معناه بأي حال أن العقار الجديد سيكون من 
المؤكد هو الأفضل؛ فثمة أمثلة كثيرة على تجارب لم يكن فيها العقار الخاضع للتجربة 
أفضل من العقار الوهمي بأي شكل من الأشكال» بل كان في بعض الأحيان أسواً؛ إذ 

ثانيًا: إن معظم العقاقير الجديدة لا تكون أفضل من العقاقير القديمة إلا بقدر 
طفيف» ومن ثم فإن الفروق المحتملة بين فرعي التجربة تكون ضثيلة» ومن أجل 
أجل ضمان الثقة الإحصائية في النتائج. والإحصاء ale‏ يتعرض كثيرًا للسخرية والتشهير 
وسوء الفهم؛ لهذا من المفيد توضيح السبب الذي يجعل من الضروري استخدام عينة 
كبيرة الحجم؛ لنفرض مثلًا أننا نرغب في تقييم ما إذا كانت عملة ما مُستخدّمة في إجراء 


AY 
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قرعة متوازنة al‏ أنها منحازة نحو أحد وجهيها. إذا ألقينا العملة مرة واحدة. فإننا 
نحصل إما على «صورة» أو «كتابة» (متجاهلين احتمال أن تقف العملة على حافتها!)» 
وإذا ألقينا بالعملة مرة أخرى وسقطت على نفس الوجه؛ فإن النسبة بذلك تكون (Í)‏ 
٠‏ للكتابةء و٠“‏ للصورة. ومع ذلكء فلن يقول أحد إن هذه العملة منحازة في Jb‏ 
هذا الحجم من العينة. لنفترض الآن Lil‏ واصلنا تجربتنا وقذفنا بالعملة clay‏ القرعة 
عشر مرات متتالية — فجاءت النتيجة ١‏ مرات She ٤و GUS‏ صورةء فهل نكون واثقين 
عندئذ من أن العملة منحازة؟ ريما لا. ولكن إذا أجرينا القرعة ٠٠١‏ مرةء فجاءت النتيجة 
٠‏ مرة كتابة 9 E+‏ مرة صورة: أو ألف مرةء فجاءت النتيجة ٠٠١‏ مرة كتابة و0٠٠6‏ 
مرة صورة» حينئذء تتزايد ثقتنا في أن العملة منحازة. GSI‏ العكس أكثر صعوية: إذا 
جاءت النتيجة 50١ Sie‏ مقابل EAA‏ فهل يمكننا القول إن العملة منحازة؟ مرة أخرى 
نقول: ريما لاء ولكن ماذا لو جاءت النتيجة 5٠١‏ مقابل ۹۰٤؟‏ أو SEA» plis OY-‏ 
فما مقدار التماثل بين الرقمين الذي يشير إلى أن الفارق جاء على الأرجح بالصدفة وليس 
نتيجة لعملة منحازة؟ الفارق الكبير نفسه - مثل ٠٠١‏ مقابل 5٠٠‏ - من الممكن أن 
يحدث بالصدفة باستخدام عملة غير منحازةء غير أن هذا الاحتمال مُستبعّد للغاية. )3( 
تمثل خطة الإحصائيات Shall‏ لتجربة ما عنصرًا رئيسيًاء وهي التي تحدد عدد المرضى 
الذين يتطلبهم الأمر من أجل الكشف على نحو موثوق فيه عن أقل فارق يمكن اعتباره 
مهما من الناحية السريرية قبل بدء التجربة. وفي حالة الاختبار التجريبي لعقار جديد 
its GG Sli a lal‏ التقدمة بكرن الغدان هى Guns‏ التوسط SAU‏ البعاء عن 
قيد الحياة التي لا تقل عن ثلاثة شهور. وكما هو الحال مع القرعة باستخدام العملة 
من الممكن أن يأتي هذا بالصدفة. لذاء على إخصائي الإحصاء بالتجربة أن يحسب عدد 
المرضى اللازم لبيان sf)‏ استبعاد) هذا الفارق على نحو موثوق فيه؛ يُعرّف هذا Sale‏ 
(وهى تعريف جزافي إلى حد بعيد) بأنه نتيجة تصادفية تظهر بمعدل أقل من مرة واحدة 
كل عشرين مرة. p‏ 

في أغلب التجارب الحديثةء توجد لجنة (تسمى عادة اللجنة المستقلة لمراقبة البيانات» 
أو لجنة مراقبة الأمان والبيانات) يكون الهدف منها هو المراقبة المستقلة للنتائج أثناء 
ظهورها. وتتشكل هذه اللجنة في المقام الأول لحماية المرضىء ففي حال وجود مشكلات 
غير متوقعة تتعلق بالسمية - على سبيل المثال - قد B55‏ التجربة مبكرًا. وفي مرحلة 
لاحقة من التجريةء يمكن للجنة المستقلة لمراقبة البيانات أن توقف الدراسة إذا تحققت 
نقاط النهاية المحددة lu‏ مبكرًا. 
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يسمح هذا بنشر البيانات مبكرّاء Lai‏ عن تمكين المرضى الآخرين من الحصول 
على العقار في وقت مبكر. وعلى العكس» يمكن Gall‏ المستقلة لمراقبة البيانات LAÍ‏ أن 
تقرر أن التجربة لا يمكن لها أبدَا أن توضح فروقا كبيرة» وتوقف التجربة مبكرًا على 
giti‏ عدم جدواها. 

نقاط Gul‏ في التجارب مثيرة للجدل؛ فالتجارب باهظة A‏ وتزيد غالبًا 
تكلفة التجربة الواحدة عن ٠٠١‏ مليون دولار. ومن ثم؛ فإن شركات الأدوية تريدها 
صغيرة وسريعة قدر الإمكان. وعلى النقيض من ذلك» يرغب منظمو هذه التجارب في 
الحصول على نتائج تتصف بأعظم مصداقية ممكنة؛ ومن ثم يشترطون فترات متابعة 
أطول أو أحجام عينات gS‏ والمجتمع بوجه gi ple‏ بين هذا وذاك؛ فجميعنا نرغب 
في أدوية أفضلء وإذا أصبنا بالسرطانء فإننا نريدها الآن» وبالقدر edad‏ نريدها أدوية 
آمنة. أيضًاء كلما كانت التجرية أكبر واستغرقت مدة أطولء زاد حجم ما ستتقاضاه 
شركة الأدوية مقابل العقار لتستعيد ما تكبدته من نفقات التطوير المرتفعة, انظر 
الفصل الخامس للاطلاع على مناقشة أكثر تفصيلًا لهذه المسألة. ومع ازدياد ميزانيات 
الصحة» تتزايد LAÍ‏ الضغوط للحد من ارتفاع تكاليف العقاقير؛ ما يوفر العقاقير 
الجديدة التي تتزايد صعوبة الحصول عليها لدى مرضى السرطان في البلدان الأكثر فقرًا. 
وكمَخرج من هذه الضغوط المتضاربةء يتزايد سعي الباحثين Lage‏ بعد يوم للوصول 
إلى ما يسمى بنقاط النهاية «البديلة». والهدف هنا هو انتقاء نقطة نهاية مبكرة تتنباً 
بدقة بالنتيجة النهائية للتجربة. ويعد معدل الاستجابة في تجارب المرحلة الثانية مثالا 
لنقطة النهاية البديلة المستخدمة في انتقاء عقار لدراسة المرحلة الثالثة. والمشكلة هى أن 
الارتياظ بين معدل الاستجابة ونوع LLB‏ النهاية الذي dba ty‏ المنطمون Ube‏ تحسن 
فترة البقاء على قيد الحياة ‏ لا يكفي للسماح بمعدل استجابة مرتفع في المرحلة الثانية 
ليؤدي مباشرةً إلى الحصول على ترخيصء وينطبق الأمر ذاته بوجه ple‏ على المقارنات 
بين معدلات الاستجابة في التجارب العشوائية. 

للابتعاد عن الاستعانة SL WIL‏ القائمة على طول فترة البقاء على قيد الحياة ‏ 
التي من الواضح أنها تستغرق Gay‏ طويلًا — ينبغي على الباحثين توضيح أن مقياسًا 
مبكرًا قليلًا يمكنه التنبق على نحو موثوق فيه بالنتيجة النهائية. ومن الأمثلة على هذه 
المقاييس «الوقت المستغرّق للاستفحال» الذي ذكرناه من قبل. وهو الوقت الذي يستغرقه 
الورم حتى ينمو أو ينتشر بمقادير محددة سلفا. ويُستخدّم عادةً كنقطة نهاية مسجلة 
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للتجربة في سرطان الثدي في مرحلته المبكرة. وفي بعض الظروف المرضية - على سبيل 
المثال - اختبار المستضد البروستاتى النوعى في حالة سرطان البروستاتاء تكون الدلالة 
dae Ll‏ للإمابة ad Gath‏ جي الاه aig‏ العقاقير الم ية ق gale‏ سرطان 
البروستاتا مكبلة بحاجتها إلى إظهار تحسن في طول فترة البقاء على قيد الحياة حتى 
تحصل على ترخيص. By‏ سرطان البروستاتاء تعمل الدراسات Ú‏ على تقييم أسلوب 
جديد للاستجابة يحسب عدد خلايا الورم التي يحملها مجرى الدم» وتكون هذه الخلايا 
مووا Bate‏ اا Alyy 3) hud‏ اسي الر ي db eo‏ هذا الشان تمق Bo‏ 
كل 7,5 ملليلتر من الدم» gag‏ عدد بالغ الصغر وأشبه بالبحث عن إبرة في كوم من 
القش مكون من ملايين من خلايا الدم. وإذا ثبتت صلاحية هذا الاختبار» فسيمكنه أن 
يعجل على نحو كبير من خطى تطوير عقاقير السرطان لأمراض كسرطان البروستاتا 
المتعثرة تجاربه Úlla‏ بسبب نقاط النهاية المتمثلة في طول فترة البقاء على قيد الحياة 
بوجه Uy ale‏ كانت التجارب الأقصر مدى أقل AASS‏ ففي استطاعتها أيضًا أن تخفض 


(Y)‏ مقارنات بين أنواع العلاج الحالية 


يمكن بوجه عام مواءمة مخطط المراحل الثلاث الموضح فيما سبق مع أي تقنية أو 
تركيب دوائي جديدء غير أن اشتراطات ذلك تختلف من بلد لآخر. والتجارب التي 
تقارن بين الأدوية المتوفرة بالفعل في تراكيب جديدة تجريها WE‏ منظمات أكاديمية, 
مثل مؤسسة أبحاث السرطان بالمملكة المتحدة أو المعهد الأمريكى القومى للسرطان. 
واد الوح الدى درخ اا طن تتافج ذاتمصدافية ess‏ أن ور ن 
daleall des Lall‏ ول الممياز ا dia lal‏ الطب المتقدم بوجه عام. لكن هذا النظام 
يصير أقل وضوحًا بكثير في حالة التقنيات الجراحيةء وأجهزة العلاج الإشعاعيء وغيرها 
ONEN AN‏ عل Sia Aisa Gada JOM Ea‏ 
الجراحة الروبوتية — تدخل كتحسينات إضافيةء Galak,‏ هذه «التحسينات» على أنها 
بديهية» في حين أن الحقيقة خلاف ذلك؛ فمثلًا عند مقارنة الجراحة المفتوحة بالجراحة 
بمعاونة الروبوت: طرق الوصول داخل الجسم مختلفة في الحالتين» كما يختفى الاتصال 
باللمس بين يدي الجراح والأنسجة في الجراحة بمعاونة الروبوت» وقد تشكل السيطرة 
على النزيف أو المضاعفات - مثل clad! Gas‏ — مخاطر متنوعةء liag‏ قد يتطلب 
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التحول من عملية بمعاونة الروبوت إلى جراحة مفتوحة تقليدية» والزمن المستغرّق في 
غرفة العمليات قد يكون أطولٍ عندما يكون الجراحون لا يزالون في مرحلة التدريب» 
Ge Mikey‏ الهو LELS‏ أن كلا ge‏ هذه العوامل هه رون اتر درا على اا 
وبالإضافة إلى ما سبقء هناك مسألة التكلفة الهائلة؛ فتكلفة الرويوت الجراحى تفوق 
المليون جنيه استرليني» Las‏ عن مبلغ آخر يتراوح ما بين AVG peal Vs‏ هة 
0 تكاليف التشغيل السنويةء وحتى إذا كانت النتائج أفضلء فكم يساوي الخروج 
من المستشفى Sit,‏ 

a‏ يتوقع البعض أن إدخال تقنية كهذه — على سبيل JEM‏ لاستئصال البروستاتا 
— يتطلب les‏ من التجارب كالتي bid,‏ إجراؤها لعقار جديد لعلاج سرطان 
البروستاتاء مع تحقيق نتائج إما مكافئة أو أفضلء لكن مثل هذه التجارب لم تجر 
oly Liles‏ كانت الرويوقات الجراحية تعمل في أكبر المراكز الجراحية في جميع أنحاء 
العالم» وبخاصة في الولايات المتحدةء فلماذا IJ‏ هذه التفرقة الهائلة؟ جوهر الأمر أن 
الأجهزة الجديدة ليس عليها سوى أ ن تظهر الأمان a AlN ls‏ الذي صَمّمت 
من أجله. وحينما تكون التغيرات ضئيلة وتراكمية Gas‏ فمن الواضح أن إجراء تجربة 
are‏ ع سي لي ا ا 
عملي وريما بلا معنى. وعند مرحلة ماء تتوقف التغيرات عن كونها تراكمية» وتبدو لي 
الروبوتات الجراحية Whe‏ جيدًا على ذلك» ومع ذلك فهي لا تزال تعامّل كما لو كانت 
مبضعًا أفضل قليلًا فحسب. في الولايات المتحدة على وجه الخصوصء صار شراء روبوت 
جراحي جزءًا أساسيًا من تسويق مستشفى ما - فهو قطعة مميزة من تجهيزاتها — 
فما من مؤسسة تتطلع للتفوق يمكنها الاستغناء عن امتلاك واحد من هذه الرويوتات. 
من المحتمل أن يصير الصراع بشأن هذه المسألة أكثر أهمية Lage‏ بعد يوم في Jb‏ نضال 
نظم الرعاية الصحية مع النفقات الآخذة في الارتفاع» فمن المفهوم بالطبع أن التقنيات 
الحديثة يمكنها بالفعل توفير النفقات. ومع التمسك بالروبوتات» ليس من المستبعد أن 
تؤتى منحنيات التعلم الأقصّر المزعومةء ومدة الإقامة الأقصّر بالمستشفيات» ومعدلات 
are‏ المنخفضة:. بثمارهاء وتعيد سداد رأس المال ونفقات التشغيلء غير أنه في 
الوقت الحالي نحن ببساطة لا نعلم مدى صحة ذلك. 

ينطبق جدل مشابه على اختبارات مثل التصوير بالأشعة وغيرها من الفحوصات 
التشخيصية. ومرة أخرى» لا توجد حاجة لإجراء أبحاث تسعى لإثبات ما هو le‏ فمن 
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المؤكد أن الأشعة التي تعطينا صورة أوضح أفضل من تلك التي تعطينا صورة مشوشة! 
لکن عندما ننظر للأمر عن SS‏ تصبح الأمور أكثر خداعًا؛ فعلى سبيل المثال: من بين 
الموجهات الرئيسية لعملية اتخاذ القرار معرفة هل السرطان انتشر إلى عضو معين أم Y‏ 
وبوجه عام إذا بدت أشعة ما غير طبيعية في منطقة معينة معروف [gil‏ عرضة للخطرء 
فمن المحتمل أن يعبر هذا عن وجود مرض ما. لكن العكس ليس صحيحًا؛ فالأشعة 
لسلبية قد تعني أن النتيجة سلبية أو أن المرض أدنى من الحد اللازم لاكتشافه. ويوضح 


هذا الأمر مثال الأشعة الافتراضي على الكبد الذي قدمناه في الفصل الثالث. ومثال جيد على 
هذا النوع من المشاكل هو اكتشاف سرطان بالعقد اللمفاوية. Ú‏ كانت العقد اللمفاوية 
بنى طبيعية والسرطان بها له كثافة مماثلة للنسيج السليم (ومن ثم يظهر في الأشعة 
(LA‏ فإن الأشعة لن يمكنها أن تخبرنا إلا gb‏ أبعاد sial‏ طبيعية أو غير daub‏ 
ويكون Sle‏ أقصى حجم للعقدة حوالي © ملليمترات؛ ومن ثم إذا حل ترسب سرطاني 
حجمه ٤‏ ملليمترات محل كتلة العقدة فستبدى «طبيعية». 
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يعد العلاج 


قبل العلاج 


شكل :١1-5‏ أمثلة على استجابات الأورام لعمليات المسح الإشعاع ! 


لنفترض أن اختبارًا تصويريًا قد SÉ‏ ويمكنه أن يحقق نتيجة أفضل في الكشف 
عن وجود مرض بالعقد» فكيف يجب تقييمه؟ إن اختبارًا كهذا يقع ضمن نفس Ea‏ 
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المسارات التنظيمية التى تندرج تحتها الأجهزة الجراحية؛ فنحن في dale‏ لبيان days‏ 
أمانه وملاءمته gaal‏ والأمان عنصر صريح ومباشر - فمسار المرحلة ۲/١‏ يؤدي 
diaga‏ على ما يرام» ولكن كيف نثبت «ملاءمته للغرض» ؟ الإجابة هنا تكمن في شكل ما 
من أشكال التجارب days pull‏ غير أن مسألة نقاط النهاية مخادعة للغاية فكم ssc‏ 
العقد اللمفاوية السليمة التي بها أورام صغيرة الحجم ونحتاج لاكتشافها حتى تكون 
التقنية جديرة بالتطبيق؟ وكم عدد العقد المسموح بعدم اكتشافها؟ وكيف نقيم المعدلات 
الموجبة والسالبة «الصحيحة»؟ وهل علينا أن ننتقل إلى نتائج سريرية أوسع نطاقًا Shay‏ 
من حساب عدد siali‏ اللمفاوية؟ على سبيل JN‏ هل تطبيق الاختبار سيؤدي إلى 
نتائج سريرية أفضلء مثل إطالة فترات البقاء على قيد الحياة» مقارنة بالأسلوب المعهود 
للتعامل مع حالة المريض؟ 

كل هذه LLAS‏ بالغة الصعوبة عند تطبيقها على تقنية التصوير بالأشعة عندما 
تكون تكاليف شراء أجهزة تصوير حديثة باهظة ALL‏ حتى في حالة التقنيات التي 
تصن قرات أجهزة التصوين الحاليةد,مثل فقاقين وسط الكباين اللعذيكة — کون 
هذه المسائل في صميم الموضوع» ولا يوجد مسار daly‏ متبع في جميع أرجاء العالم. 

ثمة حجج مماثلة تنطبق على الاختبارات التشخيصية. ومرة أخرىء للوهلة الأولى قد 
تبدو المشكلة بسيطة؛ فإذا أجرينا اختبار دم مرتبطًا بالسرطان» يجب علينا استخدامه 
كجزء من الأساس الذي تقوم عليه قراراتنا الطبية. لكن إذا تفحصنا المراجع» لوجدنا 
العديد من الأمثلة على اختبارات ترتبط بوجود المرض أو غيابه» غير أن القليل منها للغاية 
يستخدم بالفعل سريرياء فلماذا يحدث ذلك؟ الإجابة الرئيسية على هذا السؤال هي أن 
الاختبار عليه أن يقدم معلومات إضافية تزيد على ما نعلمه بالفعل؛ على سبيل المثال: 
توجد مجموعة كبيرة من اختبارات تحليل البول التي ترتبط بوجود سرطان AGEN‏ 
غير أنه له ك ام موا و اتلك المتحدة:واللرحئ المنكيه ن افاي رطان 
المثانة يضطرون إلى إجراء عملية فحص بالمنظار للمثانة لتأكيد التشخيص. وتحاليل 
البول المتوفرة لا يُعتمد عليها بقدر GIS‏ لإعفاء المرضى من اللجوء إلى منظار المثانة. 
وعندما تَفخّص EM‏ إذا شوهد ورم» فسيحتاج الأمر للاختزاع. ومرة أخرىء لا تكفي 
alii! ol Lass‏ الماع GSN‏ رع fis oll Ye Age‏ الحزعة الالنتتصالية ss‏ 
من العلاج» ومن ثم مهما كانت جودة GLAS‏ فإن المريض سيظل بحاجة إلى هذه 
العملية. فماذا عن التكهن بالمستقبل SAA‏ مرة أخرى نقول إن اختبار البول جيدء 
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لكنه ليس بجودة الدراسة المرضيّة للورم المستأصل؛ إِذَا هذه الاختبارات لن تضيف Mad‏ 
مع كل ما تقدم» فإن الاختبار الصحيح للإجراء التشخيصي هو تأثيره على النتائج؛ أي 
هل في استطاعة الاختبار أن يعفي المريض من إجراءات باضعة أو أن Lay‏ بأفضل خيار 
من مجموعة الخيارات العلاجية؟ يتطلب هذا تجارب على نطاق واسع مشابهة لتلك التي 
يشترط إجراؤها على العقار ليحصل على ترخيصء liag‏ هو السبب وراء ندرة الاختبارات 
الراسخة أو المؤشرات المستخدمة في الطب السريري للمساعدة في اتخاذ القرارات. 

توجد أمثلة على مؤشرات ترتبط ارتباطًا وثيقا بالمرضء ويمكن استخدامها في التنبؤ 
بالأحداث المرضيّة قبل ظهور Gabel‏ سريرية أو تغيرات واضحة في صور الأشعة. من 
الأمثلة على هذه المؤشرات «المستضد البروستاتي النوعي» في حالة سرطان البروستاتاء 
و«مستضد السرطان AYO‏ في سرطان المبيض» و«ألفا فيتى بروتين» و«هرمون موجهة 
الغدد التناسلية المشيمائية البشرية» في سرطان الخصية. بل عند وجود مؤشرات قوية 
Lay]‏ فإنها لا تحل بالضرورة محل وسائل التقييم السريرية الأخرى؛ على سبيل المثال: 
مع أن التغيرات في المستضد البروستاتي النوعي تعكس بقدر كبير التغيرات في حالة 
المرضء فإن بعض العلاجات التي تؤثر على النتائج السريرية (من الأمثلة الجيدة على 
ذلك العقاقير التي تزيد من صلابة العظام المسماة البايفوسفونيت) لها تأثير بسيط 
للغاية على مستويات المستضد البروستاتي النوعي بالرغم من معاونتها في الوقاية من 
تلف العظام ل ارا Sess‏ أحريت يديم 
على سرطان المبيض واستخدام المؤشرات خرجت بنتائج منافية تمامًا للبديهة. فارتفاع 
مستوى مستضد السرطان ٠٠١‏ في الدم Las‏ بدقة بالانتكاس السريري. ويمكن للمرء 
أن يتوقع أن علاج الانتكاسة مبكرًا سيكون أفضل من الانتظار إلى أن تظهر الأعراض. 
وقارنت الدراسة بين سياسة العلاج القائمة على المؤشرات (أي علاج الانتكاسة الذي يبدأ 
بارتفاع مستويات المؤشرات) والعلاج القائم على الأعراض السريرية. وشارك في الدراسة 
sue‏ مجمله Banu ١٠٠١‏ ولم يود تقديم العلاج المبكر لمن خضعن لرقابة AST‏ تركيرًا 
إلى أي تأثير على فترات البقاء على قيد الحياة. والأمر الأكثر إثارة للدهشة أن جودة الحياة 
ومستويات القلق كانت أفضل لدى السيدات اللاتي odd‏ لهن العلاج بعد ظهور الأعراض 
السريرية؛ فالرقابة المشددة وتقديم العلاج المبكر J‏ نتيجتهما متدنية في واقع الأمر. 

ثمة تركيز هائل في الوقت الراهن Guns‏ على العلاج المخصّص؛ أي تحديد مؤشرات 
معينة تتيح تهيئة العلاج لكل فرد على Sse‏ وتوجد طرق عديدة يمكن بها تحديد Slow‏ 


44 


السرطان 


الأورام؛ إما من خلال طفرات الدي إن إيه بهاء أى أنماطها في التعبير عن البروتين» أو 
معرفة أنشطة الإنزيمات المختلفة. غير أنه مع السهولة النسبية للتعرف على الأنماط 
التي ترتبط بالنتائج المختلفة» من الواضح من واقع المناقشة السابقة أن هذا لن يكون 
كافيًا للسماح بتعديل العلاج» وسيتطلب إثبات القيمة السريرية له shal‏ تجارب سريرية 
تعقد مقارنةٌ بين السياسة القائمة على المؤشرات المرشحة والرعاية التقليدية. ومثلما 
يوضح مثال سرطان المبيض السابق» OB‏ وجود مؤشر جيد لا يضمن تحقيق النتيجة 
المرجوةء وربما تبرز مشكلة أخرى؛ ألا وهى أعداد المؤشرات المرشحة التى تظهر؛ إذ إنها 
قد تتجاوز قدرة فرق الأبحاث في إجراء التجارب» ريما بعدة أضعاف. هذا Sad‏ عن 
أن المؤشرات تحول المرض فعليًا من كيان متجانس إلى عدة كيانات فرعية متفرقة. Us‏ 
كانت التجارب الجيدة تحتاج إلى أعداد SAS‏ فإن هذا يزيد من صعوبة إجراء التجارب» 
فالمرض يصبح أكثر ندرة bs‏ يتضح ذلك في التغيرات All‏ طرأت Base‏ على سرطان 
as o‏ وصفف o ise e‏ ويد مرق GSU‏ هذا 'لم date sn‏ 
خيارات العلاج إلى أن ابْتّكر أسلوب الجزيئات الصغيرة الموجهة. وكما ناقشنا من قبلء 
فإن الاضطرابات في سرطان الكلى ذي الخلايا الصافية (حوالي “٠١‏ من إجمالي الحالات) 
تؤدي إلى اتباع علاجات Buse‏ ماذا إِذَا عن باقي الحالات البالغة نسبتها SANs‏ توجد 
أنواع أخرى فرعية مختلفة تشكل هذه النسبة البالغة Ye‏ ومن ثم فإن التجارب 
هنارت dane CM‏ إذ of‏ كلا متها ضار ق pI dds‏ غير شات .ونتيجة Y cll)‏ 
als‏ حقيقة LAS‏ التعامل مع هذه المجموعات الفرعية. هذه الأمراض المسماة بالأمراض 
«اليتيمة» ستصبح Logs‏ بعد يوم أكثر شيوكًا وإثارة للجدل؛ لأن القليل فقط من البيانات 
المستقاة من التجارب سيمكن استخدامها للتوصل إلى علاجات» وسيكون من الصعب 
إجراء التجارب نتيجة للافتقار للأعداد الكافية من المرضى. 


)£( النتائج 

ستشهد السنوات المقبلة العديد من التطورات المثيرة في عقاقير السرطان الحديثةء 
والمؤشرات الحيوية الجديدةء والتكنولوجيا المستقبلية المثيرة Jis‏ الرويوتات الجراحية. 
وكيفية تضمين هذه التطورات في تطبيقاتنا العملية تتوقف بقدر كبير على الأبحاث 
السريرية التي تشكل أساس استخدامها. غير أن الاتجاه عند تقديم التقنيات الحديثة 
تحديدًا سيكون من خلال التسويق لا عن طريق التجارب. ويومًا بعد cage‏ سيصبح 


{oa 


أبحاث السرطان 


أسلوب منح التراخيص لهذه الأجهزة وتنظيمها وتمويلها مشكلة تتفاقم مع تعرض 
ميزانيات الرعاية الصحية للضغوط بتزايد أعداد كبار السن في المجتمع ونحن على 
مشارف مواجهة ديون هائلة جراء أزمة الائتمان. 


هوامش 


(1) © Khan and Protheroe/PMJ 2007. 


الفصل الخامس 


اقتصاديات رعاية مرضى السرطان 


تناولت الفصول السابقة الطبيعة بالغة التعقيد التي تتصف بها رعاية مرضى السرطان 
Gla‏ ومعدل التغير السريع في كل من التقنيات الطبية والعلاج بالعقاقير. والأساس 
الذي تقوم عليه هذه التغيرات هو الاستثمار الموسع في العلاجات الجديدة من جانب كل 
من الشركات المصنعة للعقاقير والأجهزة الطبية» حسبما أوضحنا في الفصل السابق. ومن 
الواضح أن العلاجات الجديدة يجب الدفع مقابلهاء وتكلفتها بوجه عام أعلى من تكلفة 
التقنيات القديمة التى تحل محلهاء غير أن لهذه القاعدة استثناءات؛ على سبيل المثال: 
العلاج الذي a ole.‏ رمك has‏ النققات AS Slee BEN‏ 
Hind clave Je gis‏ دعن ثم قد يدي إل GALA‏ تهاقي في استخدام وارد الرعاية 
الصحيةء ومن الواضح أن قياس هذه التغيرات المعتمد بعضها على بعض أمر معقدء 
ومن ثم تتركز الكثير من ae‏ صنع القرار الاقتصادي في مجال الرعاية الصحية على 
التكلفة المباشرة لشراء التقنية الحديثة (وهي سهلة القياس) لا على التغيرات الثانوية 
التالية في مسار العلاج. وفي مجال رعاية مرضى السرطانء تكون هذه التكاليف مركزة 
على نحو أكبر قرب نهاية العمرء وتؤدي إلى معضلات محل نزاع في مسألة التمويل. 
ويتناول هذا الفصل في جزء منه كيفية تعامل نظم الرعاية الصحية المختلفة مع هذه 
المعضلات. 

تؤثر الاقتصاديات أيضًا على رعاية مرضى السرطان على مستوى الاقتصاد الكلي 
a‏ مما تؤثر على تكلفة دواء ما وحده. وبوجه cale‏ تمتلك النظم الاقتصادية المتقدمة في 
العالم Labs‏ شاملة للرعاية الصحية تغطى على نحو موسع القضايا الصحية من المهد إلى 
GRRL hall eal yal‏ ا و و ا ا Haat fl‏ 
تكون بين الدول المتقدمة والدول الأقل تقدمًا؛ فمن الواضح أنه عندما تفتقر الدولة إلى 


السرطان 


البنية التحتية الأساسيةء فشراء عقار باهظ التكلفة لا يكون محل نقاش لدى معظم 
أفراد الشعب. ومن الممكن تقدير حجم هذه التأثيرات: يعرض الشكل ١-5‏ التفاعل بين 
نصيب الفرد في إجمالي الناتج القومي والعمر المتوقع بالسنوات. وكما يمكن أن نرى؛ 
sas‏ بعض البلدان old‏ دخل منخفض للغاية» وكما هو gigio‏ ينخفض فيها طول 
العمر المتوقع؛ ES!‏ ثمة دولا أخرى يقل فيها نصيب الفرد من إجمالي الناتج القومي عن 
ألف دولار giu‏ غير أن متوسط العمر المتوقع بها يتجاوز Lele VO‏ ومن هذه gall‏ 
مصر وترينيداد والصين. والسمات المشتركة التي تجمع بين هذه الدول وجود نظام 
dole dais‏ متكامل» ورعاية جيدة للفترة المحيطة بالولادة. وعلى العكس من ذلك» توجد 
دول يزيد فيها نصيب الفرد من إجمالي الناتج القومي عن ألفي دولار ويقل طول العمر 
المتوقع عن Dle ٠١‏ ويبدو أن المشكلة تكمن هنا في ارتفاع مستويات العدوى بفيروس 
نقص المناعة البشريةء وهكذا فإننا لو بحثنا الأمر من منظور واسع» فلن نجد غرابة في 
أن مقدار ثراء ab‏ ما سيؤثر على جودة الرعاية الصحية والعمر المتوقع a All‏ لكن ثمة 
عوامل أخرى Gab LAÍ‏ دورًا Lage‏ في هذا الشأن. بعض هذه العوامل يمكن أن يتأثر 
بسهولة بعوامل تقع ضمن نطاق سيطرة الحكومات» مثل: التنظيم الشامل للحصول 
على أقصى قدر من التأثير من الموارد ASM‏ وحملات الصحة dalal‏ وما إلى ذلك. وعلى 
العكس» ما إن يصل الدخل القومي إلى مستوى معين حتى تقتصر الفائدة التي يمكن 
[ais‏ بعد ذلك على قدر ضئيل AL‏ مع سقف واضح لطول العمر المتوقع يبلغ نحو 
ثمانين Lele‏ ولا يزال في ale‏ الغيب هل سيتغير هذا الآمر في المستقبل مع التكنولوجيا 
الآخذة في التطور أم لا. 

إذا انتقلنا إلى بحث تأثير الدخل القومي على السرطان» فسنرى تأثيرًا آخر Gås‏ 
للاهتمام. مع ازدياد الثروة» يرتفع في الوقت ذاته خطر الإصابة بالسرطان. ومن أسباب 
ذلك التأثير المتمثل في إطالة العمر المتوقع؛ إذا لم تعان الجوع أو Gad‏ صغيرًا نتيجة 
لعدوى ماء فأمامك فرصة أفضل كثيرًا للحياة حتى سن متأخرة aud‏ والإصابة 
بالسرطان. وتوجد عوامل أخرى تلعب دورًا في ذلك؛ على سبيل المثال: ما إن يتجاوز 
الدخل القومي ما يقرب من ° آلاف دولار للفرد» حتى يحدث السرطان بمعدل يتراوح 
بين ٠٠١‏ و0١50‏ حالة لكل ٠٠١‏ ألف نسمة سنويًا (انظر الشكل 5-؟). مع ذلك» يوجد 
sae‏ من البلدان التي يقع دخلها في هذا النطاقء لكن معدل السرطان بها يقل عن ثلث 
هذا المعدل» وتقع جميعها في الشرق الأوسط. وقد عُزِي ذلك إلى التمسك السائد بأساليب 
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نصيب الفرد من إجمالي الناتج القومي نصيب الفرد من إجمالي الناتج القومي 
اقل من ٠٠٠١‏ دولار أمريكي أكثر من ٠٠٠١‏ دولار أمريكي 
طول العمر AST‏ من VO‏ طول العمر Jal‏ من Ule V+‏ 


مصرء sls‏ هندوراسء نیکاراجواء 

فيتنام» منغولياء إندونيسياء ouall‏ ناميبيا 
سورینام» كيرغستانء سريلانكاء بوتسوانا 
طاجیکستان» ترکمنستان» أوزبكستان» الجابون 
أرمينياء جورجياء أذربيجان» ألبانياء 

مقدونياء جزر سليمان 








شكل :١-5‏ نصيب الفرد من إجمالي الدخل القومي والعمر المتوقع.! 


الحياة الأكثر تقليدية والابتعاد عن نمط الحياة الغربى بالرغم من ارتفاع الدخل القومي. 
وعلى النقيض من ذلكء توجد مجموعة من الدول ترتفع فيها معدلات السرطان على 
نحو مشابه للمعدلات السائدة في الدول الغربيةء غير أن الدخل فيها يقل عن ه آلاف 
دولار للفرد. وتبين أن هذه الدول هى دول الكتلة السوفييتية السابقة التى تبدو من 
الوهلة الأولى صاحبة أسوأ نتائج؛ فهي تجمع بين أمراض العالم الغربي ودخول العالم 
النامي. ولق يمت مق اله فن ال أقل ف فا sig‏ سنا 
غير أن معدلات الإصابة بالسرطان المرتفعة تعكس طول العمر المتوقع نتيجة لوجود 
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أعداد المصابين بالسرطان لكل ٠٠١‏ ألف نسمة 


شكل 5-؟: نصيب الفرد من الدخل القومي وخطر الإصابة بالسرطان: للرجال (الشكل 
العلوي)ء والتساء (الشكل Pq padl‏ 


نظم رعاية صحية جيدة التنظيم. إن المناقشات التى جرت مؤخرًا حول المزايا النسبية 
الولايات المتحدةء تلقى بالضوء على الحاجة إلى إجراء تحليل نزيه للأمر. قمع أنه توجد 
حنا pital aay Gale‏ مين Beast WI‏ والتلكة SRN‏ طول gall‏ 





اقتصاديات رعاية مرضى السرطان 


المتوقع الإجمالي شديد التشابه في سائر البلاد ذات نظم الرعاية الصحية المتطورة. وعلى 
الرغم من الحديث الذي دار مؤخرًا على مستوى الحزب الجمهوري الأمريكي حول ما 
Slade‏ الود» RIES gay)‏ طون SE Jae AA‏ عام ا یرل Geet‏ 
بلغوا أرذل العمر أو المصابين بأمراض لا شفاء منها في نيل الرعاية الصحية) في نظام 
الخدمات الصحية الوطنيةء فالحقيقة أن الرعاية الصحية في بلاد الغرب متفوقة للغاية 
في الحفاظ على حياة معظم مواطنيها حتى عمر متقدم. 

بالرغم من صحة كل ما سبق على مستوى التمويل الحكوميء تجتاح أخبار علاج 
السرطان الصحافة عندما يُحرّم شخص ما من الحصول على علاج جديد» ويُقدّم الخبر 
Sule‏ تحت عنوان لا يختلف كثيرًا عن «بيروقراطي آخر يرفض تقديم علاج لمريض سينقذ 
حياته». هذا هو الداقع وراء ادعاءات الحزب الجمهوري الأمريكي بشأن لجان الموت 
التابعة لنظام الخدمات الصحية الوطنية (والحقيقةء بالطبع» هي أن الرقى EE‏ 
الذين لا يغطيهم أي برنامج رعاية صحية سوف يُحرّمون هم أيضًا من نفس العلاج 
على يد مجموعة أخرى من البيروقراطيين أو ريبما مدير المصرف الذي يتعاملون معه). 
لماذا تقع هذه الأحداث في بعض AST‏ الدول ثراءً في العالم؟ وما الاتجاهات المستقبلية 
المرجحة في التمويل والتكاليف؟ 

مثلما هو الحال مع معظم السلع» dai‏ تكلفة الرعاية الطبية للارتفاع Lle‏ بعد 
عام» وهو ما يسمى بالتضخم. ويمكن قياس معدل التضخم الطبيء ويتبين بوجه عام 
أنه أعلى من معدل التضخم الاقتصادي الأساسي» وهذا fago‏ لأن معناه أنه بدون خفض 
النفقات. ستستهلك الرعاية الصحية بمرور الوقت نسبة أكبر من الدخل القومي لتظل 
مواكبة للتقنيات الحديثة. ويتجلى ذلك بوضوح في الاقتصاد dus «So Al‏ كان معدل 
التضخم الطبي عام 2٠٠١8‏ 1,4 أي ما يقرب من ضعف ف اك في باقي 
الاقتصاد. وتفيد التنبؤات الحالية أن هذا معناه أن يشهد الإنفاق الصحى الأمريكى 
ارتفاغا من ZV‏ من الدخل القومی ale‏ ۲۰۰۸ إلى 5١‏ عام ۷٠١۲ء ae ae‏ 
التغيرات الهائلة التى طرأت على الاقتصاد العالمى منذ الأزمة المصرفية clas‏ الحال على ما 
اع عا وو تاسايق Alls lay)‏ عن eps Salsa aces‏ كاذ إن دوقفم ERA‏ 
على هذا النحو؟ عند تأسيس نظام الخدمات الصحية الوطنية بالمملكة المتحدةء تخيل 
«أنيورين بيفين» - أحد المؤسسين الرئيسيين له - أن التكاليف ستنخفض بمرور الوقت 
مع تحسن الأحوال الصحية؛ ويكمن السبب هنا في تكاليف ابتكار العلاجات الجديدة. 
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السرطان 


فالتجربة اللازمة للحصول على ترخيص لأحد علاجات السرطان تتكلف Bale‏ حوالي ٠‏ 
مليون جنيه استرليني. ومن ad‏ تحتاج العقاقير الجديدة ارحص باستخدامها لاستعادة 
ما تكلّفته من مبالغ باهظة في تطويرهاء علاوة على تكاليف جميع العقاقير التى فشلت 
التجارب عليها والتي لن تحقق أي عائدات. ويكون غالبًا عمر براءة الاختراع المتبقي عند 
حصول العقار على الترخيص عشر سنوات أو أقل؛ لأن العقاقير تتمتع بحماية براءات 
اختراعها قبل اكتمال عملية الترخيص بعدة سنوات؛ من هنا كان حجم تكلفة أي عقار 
جديد انعكاسًا للتكاليف التي تتحملها lS pill‏ قبل حصولها على LÍ yaad jl‏ عملية 
التضنيع الفعلية فمع أنها مكلفة؛ لا تمثل Bale‏ سوى نسية ضكيلة من السعر لكل 
حبة من العقار. وعندما تنتهى مدة براءة اختراع lial‏ تهبط Sule‏ تكلفته مع ظهور 
مخافنية مرق" a a J‏ 4ل ESER bak SE‏ لهذا 
الأمر. 

I‏ سعر أي عقار جديد يوضع ليسدد تكاليف التطوير الباهظةء ثم يدر ريحًا 
قبل انتهاء مدة ترخيص براءة الاختراع. وفي ظل العولمةء تتجه الأسعار نحو التماثل 
على مستوى العالم» liag‏ يجعل من الصعب على الدول الفقيرة بوجه خاص تحمل 
هذه التكاليف» وسياسات التسعير التي تتبعها شركات الأدوية لا تُطرّح للمناقشة على 
المستوى العام» لكنها توضع بافتراض تحقيق أعلى دخل ممكن على مستوى العالم. في 
بعض الدول - مثل المملكة المتحدة وأستراليا ونيوزيلندا - تكون هذه الأسعار أعلى 
مما يمكن لنظام الرعاية الصحية dads‏ ومن المفترض أن يعوض هذا الدخل الأعلى 
الذي يتحقق من خلال فرض سعر أعلى للدواء في النظم الصحية الأقل تقييدًا؛ على 
سبيل المثال: في فرنسا ما إن يُمنّح الترخيص لأحد العقاقير حتى يصبح في استطاعة 
الإخصائي المعني وصفه دون قيود مع عدم وجود حد أقصى مباشر للنفقات» ولهذا الأمر 
تأثير كبير على معدلات استهلاك الدواء والإنفاق الإجمالي» كما سنرى في هذا الفصلء 
لكن الاتجاهات المستمرة للتضخم الطبي وارتفاع تكاليف التطوير تمارس ضغطًا على 
الميزانيات في جميع gull‏ وتجعل الحصول على oe‏ مشكلة تتفاقم Ggs‏ بعد cage‏ 
وينطبق Jus‏ مماثل على الأجهزة الطبية. انظر مثلًا تقنية الروبوت الجراحي الجديدة 
الموضحة في الفصل السابق. 

بحث تقرير صدر Ésa‏ عن معهد كارولينسكا المرموق بهلسنكي مسألة تمويل 
عقاقير السرطان بشيء من التفصيل» وفحص التقرير الاتجاهات السائدة في أنحاء 
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الاتحاد الأوروبيء وقارن بين أنماط الإنفاق في مختلف الدول الأعضاءء LAÍ Godly‏ 
المشكلات العالمية في هذا الشأن. ouii‏ قيمة سوق عقاقير السرطان عام ٠٠١7‏ عاميًا 3 
٤‏ مليار دولار» وارتفعت هذه القيمة عام ۲۰۰۸ إلى EY‏ مليار Ags‏ بإنفاق سنوي 
ge‏ البحوث Gy gale‏ إل ۸ Ags lube‏ من جاتب قظاع Ya iyidi‏ مليارات 
فوا اکن م ا Sa All gal‏ او calles ills‏ و sls‏ يوري HEEB‏ 
ادوهي وران Guat‏ عدن Glial‏ الت تمصع للحجارت في slat fhe‏ العا 
فلتحات lb pull‏ وداخل الآتكان الو ووي ارقم claus pao‏ عقاف Gla pull‏ :لكل 
٠‏ ألف نسمة من أقل من 0 will‏ يورو ple‏ 7 إلى ASI‏ من ۲,١‏ مليون يورو 
بحلول عام YV‏ أي زيادة بمقدار خمسة أمثال في phe‏ سنوات. علاوة على ذلكء 
لم تكن تلك الزيادة بسبب العقاقير الجديدة باهظة التكلفةء بالرغم مما تمثله هذه 
العقاقير من عبء متنام على الميزانيات» وإنما جاءت في الغالب نتيجة لزيادة استخدام 
العقاقير الحالية. ويوضح الشكل 5-" هذين الاتجاهين؛ إن يعرض الزيادة في النفقات 
على العقاقير مقسمة على العام الذي رُخُص فيه باستخدام العقار. ويوضح الشكل 
أيضًا التباين بين حجم الإنفاق في فرنساء حيث لا يوجد سوى عدد قليل من الضوابط 
على وصف الأطباء لعلاج الأورام» وف المملكة المتحدة حيث توجد ضوابط صارمة لهذا 
الإنفاق. 

لماذا شهدت الأدوية القديمة مثل هذه الزيادة الكبيرة في النفقات؟ تكمن الإجابة 
في كيفية ترخيص العقاقير» ومن ثم استخدامها. إذا نظرنا إلى الشكل Y-Y‏ في الفصل 
الثالث الذي يصور تقسيم علاج السرطانء يمكننا أن نرى أن حوالي “5٠‏ من المرضى 
يصابون بسرطان متقدم في مرحلة ما من aac‏ ويتوفى معظمهم في النهاية جراء 
E)‏ المقاقير اة ple dogs LASS‏ ف ادق pA‏ عق هذه الفكة 
من المرضى الميئوس من شفائهم تمامًا ولا توجد أمامهم سوى خيارات محدودة؛ ففي 
سرطان الثدي be‏ لا يتوف جراء المرض سوى أقلية من المريضاتء ومن ثم يكون الإنفاق 
عل E‏ امرك "المرخصن حي ةا وا شك اسك وذا سينا مع galls‏ 
إذا gi‏ عقار ما Ela‏ في هذه الفئةء فسيعمل في الغالب على نحو أفضل مع مرضى 
المراحل المبكرة الذين يتمتعون بأمل في الشفاء. مع ارتفاع خطر تعرضهم للانتكاس بعد 
العلاج المبدئي» وتشكل هذه الفئة ما يقرب من نصف المرضى الذين ينتهي بهم الأمر 
إلى حالة متقدمة؛ ومن ثم تُجِرَى التجارب على عقاقير المرحلة الأخيرة من المرض على 
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شكل :٠-١‏ مبيعات أدوية السرطان في الفترة من ۱۹۹١‏ إلى ۲٠١۷‏ في دول الاتحاد الأوروبى.” 


هؤلاء المرضىء وإذا نجحت ينتقل العقار إلى فئة المرضى الذين يمرون بمرحلة مبكرة من 
المرض. 

Laif‏ مثال يصور LI‏ هذه العملية هو عقار هيرسيبتين (تراستوزوماب). cad‏ عام 
٠۲‏ أن هذا الدواء يطيل فترة slis‏ مريضات سرطان الثدي في مرحلته المتقدمة على 
قيد الحياة. ومنذ البدايةء اكتسب هيرسيبتين شعبية able‏ واشتهرت الطبيعة الحديثة 
التي اتصف بها العلاج سريعًا في أوساط مريضات سرطان الثديء وهذا أدى إلى ارتفاع 
النداءات المطالبة بالاشتراك في التجارب» وبلغ الطلب على ذلك Me‏ جعل اشتراك المريضات 
المهتمات اللاتي تصلح حالاتهن للتجارب بالقرعة. sag‏ حصول الدواء على ترخيص» 
أدى سعره المرتفع (حوالي ٠١‏ ألف جنيه استرليني سنويًا) إلى تقييد الحصول عليه في 
المملكة المتحدةء وبدأت قرعة من نوع آخر - وهي قرعة الرمز البريدي لتمويل السرطان 
في المملكة المتحدة - لفئة أخرى من السا تة iha‏ مدوية الأصداء شنتها 
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اقتصاديات رعاية مرضى السرطان 


النساء لاحقًا في إزالة القيودء غير أنها في الوقت نفسه شكلت سابقة استعانت بها الفئات 
الأخرى الساعية للحصول على العلاجات باهظة التكلفة التى لا تزال تقض مضاجع 
esata‏ الشتولة غرة الغراءء عل الأخصى ف Baal ball‏ 

أظهرت التجارب التي أجريت بعد ذلك عام ٠٠١7‏ على المرحلة المبكرة من المرض 
أن هذا العقان gf‏ قم Sue‏ للسيدات Sle Gd yes ob baal!‏ الخطورة بعد إحراة جراحة 
فإنه Jlis‏ من فرص عودة المرض بنسبة النصف تقريبًا مقارنة بالعلاجات السابقة؛ 
ومن ثم de‏ ترخيص هيرسيبتين كى يشمل هذه الفتة المبكرة في العام ails‏ وللأسف لا 
a‏ ا حم ين هن حصيو Peis‏ بعد الجراحة أو العلاج الإشعاعي. ولما كانت 
معظم النساء في المرحلة المبكرة عالية الخطورة قد شفين بالفعل بالعلاج التقليدي: ققد 
ارتفعت بصورة هائلة الأعداد الصالحة لتلقى هذا العقار (صارت أريعة أمثال ما كانت 
ENE STS EA EER RG, N Ss‏ ومين 
فقط المحتم إصابتهن بانتكاسة. ويعد حملة إعلامية شرسة شنتها السيدات المصابات 
بالمرضء تم توفير الدواء في هيئة الخدمات الصحية الوطنية لجميع المريضات المؤهلات 
لاستخدامه. 

كيف K‏ تتخذ نظم الرعاية الصحية قراراتها بشأن العلاجات الجديدة؟ لنفترض 
مثلًا أن علاجًا جديدًا يتكلف ٠٠١‏ ألف جنيه استرليني» ويطيل فترة البقاء على قيد الحياة 
يمقدار'ستة أشهن RAMI adi col‏ من ؟1 إل VA‏ شهرًا. Lad‏ التكفة الفعلية لتوقير هذا 
العلاج؟ 


٠١ ٠‏ ألف جنيه استرلينى. 

. ]لق جني ا ناقص العلاج الذي يحل محله. 

BBY alae aly alas Jas R ار قهن‎ ade Gil T+ 
أي مجال آخر من مجالات الرعاية الداعمة.‎ 


لا توجد إجابة صحيحة عن هذا السؤال؛ فهي تعتمد على من سيسدد JUI‏ ولأي 
eT Maes‏ عن لكو اك CA glass‏ ذا الم ركو كنا edie‏ 
atl SL E E E Wig E E Males: gS‏ عند 
قود Bao‏ الخدمات الصمية الوطنية فوا Glial fo‏ الي Aga AAS‏ و يفتكم shall‏ 
GaN le Weal‏ لسو العقان الجدية aes day Gost‏ هدازت مده Ait‏ 
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السرطان 


تخص LAÍ‏ المرضى المشتركين في نظم قائمة على التأمين حيث يقع العقار الزائد خارج 
نطاق الحزمة التعويضية التي يغطيها التأمين. والإجابة الثانية: هي السعر الذي تتحمله 
A‏ “اقيم الزعادة"القدصصية "بكيم TaN Sar A ARE‏ 
مريض ILG‏ (مثلما هو الحال في المستشفيات التابعة لهيئة الخدمات الصحية الوطنيةء 
وبعض نظم الرعاية المنظمة في الولايات المتحدة). أما الإجابة الثالثة: فهي السعر الذي 
تتحمله المنظمة الممولة لرعاية المريض في مجملها: وقد تتمثل في الدولة عبر كيانات 
مثل هيئة الخدمات الصحية الوطنية أو شركة تأمين. يطرح هذا ÁJ‏ تساؤلًا آخر عن 
ما يندرج تحديدًا ضمن التكاليف المصاحبة؛ على سبيل المثال: تكاليف الرعاية في أواخر 
abi‏ المريض ستكون متماثلة على الأرجح عندما يموت مريض. لكن إذا كانت مدة بقائه 
على قيد الحياة أطولء مثلما ورد في المثال» فإنها قد تقع ضمن عام مالي آخر فيما 
يتعلق بتكاليف الدواء» فإلى متى يلزم تأجيل احتساب التكاليف لتحتسب كمبالغ موفرة؟ 
ينطبق هذا Gold dag‏ على العلاجات التى تزيد معدل الشفاءء التى قد تؤجل فيها هذه 
الكقا كس E sey Mle a E le‏ هذ CSR‏ 
فنظم الرعاية الصحية المختلفة تحل هذه المعضلات بأساليب متباينة. ويجدر بنا بحث 
المناهج التى يتبعها إخصائيو الصحة العامة وشركات التأمين عند اتخاذ هذه القرارات 
النقاضة يتمويل علاج ما من عدمه. 

ثمة أسلوب يُستخدّم MRIS‏ وهو حساب التكلفة لكل عام من العمر المضاف الذي 
حققه العلاج الجديد» وينطبق أيضًا في كثير من الأحيان تصحيحًا لإجمالي جودة الحياة 
والهدف هو إنتاج مقياس يعرف باسم «مقياس جودة سنوات الحياة المعدلة»؛ على سبيل 
المثال: العلاج الذي يطيل عمرك بمقدار عام واحد» لكن مع انخفاض بنسبة 25٠‏ في 
الجودةء يكون مقياس جودة سنوات الحياة المعدلة له 62,0 وقد يبدى هذا مقياسًا بالغ 
gay dull‏ يتيح لمشتري خدمات نظم الرعاية الصحية المقارنة بين علاج دوائي يطيل 
العمر بمقدار Y‏ شهور وعملية استعاضة لورك She‏ تحسن جودة الحياة دون أي تأثير 
على العمر المتوقع. Lady‏ يتعلق بالعلاجات الراسخة؛ مثل الجراحة والعلاج الإشعاعيء 
يشفى المرضى في كثير من الأحيان» ومن ثم تتوزع هذه التكلفة على عدد كبير من سنوات 
الحياة المكتسبة؛ ومن ثم بالرغم من التكلفة الباهظة للعمليات الجراحية الكبيرة» فإن 
تكلفتها متدنية للغاية وفقًا لمقياس Sage‏ سنوات الحياة المعدلة في أغلب الحالات» وعلى 
النقيض فإن العقاقير الجديدة التي تطيل العمر المتوقع بمقادير متواضعة Grud‏ في 
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المراحل الأخيرة من المرض تكون WILE‏ تكلفتها / درجتها على مقياس Sage‏ سنوات الحياة 
المعدلة alle‏ ومن هنا تبدأ AISA‏ كما سنوضحها فيما يأتي. 

إحدى المشكلات المباشرة المتعلقة بتعديل جودة الحياة واضحة تمامّاء ألا وهى كيف 
يمكننا تحديد مدى تأثر جودة حياة شخص ما؟ على سبيل المثال: يحيا ا «س» 
حياة خاملةء ومتعته الرئيسية مشاهدة التليفزيون للترفيه؛ ومن ثم فإن أي dle‏ تعوقه 
عن الجري لن تؤثر عليه إلا بقدر ضئيل للغاية. Lol‏ السيد دص» فهو ممارس مواظب 
لثلاث رياضات» ويعتبر القدر نفسه من فقدان القدرة على الحركة al‏ مسبيًا لضيق بالغ 
له؛ لذا من الواضح أن أي تعديل لجودة الحياة يكون غير موضوعيء ويعتمد على من 
يتأثرون به. وبشكل أو GAL‏ يجب الوصول إلى قيمة متوسطة وإضافتها إلى المعادلة. 

توجد مشكلة AGE‏ وهي LAS‏ قياس المكسب في البقاء على قيد الحياة. قد يبدو 
هذا أمرًا واضحًا تمامّاء لكن تجارب منح التراخيص تركز غالبًا على الوقت امُستغرّق حتى 
يسوء المرض (وهو ما gii‏ عليه الوقت المستغرّق للاستفحال. انظر الفصل الرابع)ء 
وليس فترة البقاء على قيد الحياة إجمالا؛ ومن ثم فإن علاج الإنقاذ JEN‏ ريما يحسن 
النتائج لدى المرضى المنتمين للفرع المرجعي المبدئي من التجربة. وتحدد نقاط النهاية 
لهذه التجارب السلطات التنظيمية» مثل هيئة slat‏ ا الأمريكية والوكالة الأوروبية 
للأدويةء وهى التي تحدد إن كانت شركة ما ستمنّح ترخيصًا بتسويق منتجها Val‏ 
مع ذلك فإن إمكانية تسويق عقار ما لا تعني بالضرورة أن نظام الرعاية الصحية 
سيشتريه. 

لإيضاح كيفية سير هذه العمليةء سأتناول سريعًا التجارب التي أجريت Base‏ على 
عقار جديد يعالج سرطان الكلى المتقدم. في إحدى هذه التجارب» كانت حالة المرضى 
الذين حصلوا على عقار وهمي تتدهور de pus‏ تبلغ ضعف من hlas‏ على عقار جديد 
اسمه سورافينيب» وقررت اللجنة المستقلة لمراقبة البيانات AKÍ‏ لهذه التجربة ضرورة 
إيقاف الدراسة لأسباب أخلاقية» oly‏ يحصل جميع المرضى - الذين حصلوا على العقار 
الوق ا اوی اعات عل هاا ا وعدا alls Sad gee‏ ميل 
لإجمالي فترات البقاء على قيد الحياةء تبن أن المرضى الذين حصلوا في البداية على العقار 
الجديد عاشوا فترات أطول من أولتك الذين حصلوا على العقار الوهميء غير أنه نتيجة 
لتأثير الإنقاذ الناتج عن الانتقال من olde‏ وهمى لقان Gifts‏ كات pe‏ النجاة التى 
حققها العقار الجديد أقل كثيرًا مما كان يمكن توقعه من التأثير على الوقت الُستغرّق 


1١1 


السرطان 


للاستفحال؛ من ثم فإنه من المستحيل حساب فائدة عقار سورافينيب فيما يتعلق باليقاء 
على قيد الحياة في حالة سرطان USI‏ المتقدم؛ فهذه التجرية لا يمكن مطلقًا تكرارها بفئة 
من المرضى لا يقدم لها eve‏ وذلك لأسباب أخلاقية. وهكذا فإن أي تقديرات للتكلفة 
وفق مقياس جودة سنوات الحياة المعدلة لهذا المرض تكون معيبة على نحو مزدوج؛ 
فالتأثير على جودة الحياة أمر غير موضوعيء والمكسب الحقيقي للبقاء على قيد الحياة 
غير معلوم. هذا الغموض المزدوج أصاب من صنع القرار في المملكة المتحدة بالشلل 
فيما يتعلق بسرطان الكلى من عام "٠١5‏ إلى VA‏ 

كان أول من اتبع أسلوب صنع القرار بناءً على فترة البقاء على قيد الحياة المعدلة 
جودتها على نطاق واسع هيئة بالمملكة المتحدة تحمل اسم «المعهد القومي للصحة 
والتميز السريري»» ويشتهر عادة aul‏ «نايس» (وهو اختصار الحروف الأولى لاسمه 
بالإنجليزية). يسعى هذا المعهد لتقديم المشورة لقطاع الخدمات الصحية بشأن أنواع 
العلاج التي عليه أن يشتريها نيابة عن المرضى وتلك التي لا تمثل قيمة جيدة مقابل 
ما يدقع فيها من مال ويجب عدم تمويل شرائها على نحو متكرر. ولا يضع المعهد في 
الحسبان العلاجات غير الحاصلة على ترخيص أو التي لا تزال في طور التجريب. وحذت 
بعض الدول الأوروبية حذو المملكة المتحدة باتباعها مناهج Alles‏ لكن حتى وقتنا هذا 
ينأى الأسلوب الأمريكي الأكثر اعتمادًا على السوق الحرة عن مثل هذا التوجه (SSS ON‏ 
ويستغرق المعهد Ge‏ فترات تصل إلى شهور - وربما أعوام - من تاريخ الترخيص 
المبدئي لتقديم رأيه في عقار ما. في المملكة Buail‏ ينقسم تمويل الخدمات الصحية 
الوطنية بين المشترين ومقدمي الخدمة» وفي الوقت الحالي Gls‏ على المشترين اسم 
«أمانات الرعاية الأولية»» ومهمتها اتخاذ القرارات نفسها Lal)‏ بشراء علاج معين أو لا) 
على أساس محلي. وفي وقت كتابة هذه السطور - أي عام ۲١٠١‏ - بدأ الإعداد لنقل دور 
المشتري هذا إلى أطباء الأسرة (الممارسين العموميين) بموجب الإصلاحات المزمع إجراؤها 
بالخدمات الصحية الوطنية. وتؤدي أمانات الرعاية الأولية الحالية هذا الدور بدرجات 
متفاوتة من الكفاءة والدقةء وتقدم Glè‏ ببساطة أرخص الخيارات إلى أن تضطر إلى 
تقديم خيار أكثر تكلفة بموجب توجيه لاحق من معهد نايسء ويؤدي هذا بدوره إلى 
قرعة الرمز البريدي بالمملكة المتحدة (سيئة السمعة)؛ فنظرًا GY‏ أمانات الرعاية الأولية 
موزعة جغرافيا فإن الحصول على أي علاج من خلال الخدمات الصحية الوطنية يتحدد 
عن طريق عنوان المريض وعملية صنع القرار من جانب أمانات الرعاية الأولية المحلية. 


1١1 


اقتصاديات رعاية مرضى السرطان 


By‏ عام Vs +A‏ أدى ذلك إلى الوصول إلى أعلى معدل إنفاق لأمانات الرعاية الأولية؛ 
فخصصت نحو ٠١‏ آلف جنيه استرليني للمريض الواحد المصاب بالسرطان ويلقى 
رعاية له مقارنةٌ بحوالي © آلاف جنيه استرليني لأقل معدل إنفاق. في عيادتي Halal‏ 
يتمتع المرضى أصحاب رمز بيرمينجهام البريدي (وهي منطقة عالية الإنفاق) بسهولة 
الحصول على أحدث عقاقير سرطان الكلى Ña‏ وعلى العكس تنفق معظم المقاطعات 
المحيطة مبالغ منخفضة نسبيًا لشراء عقاقير olb pall‏ والحصول على العقاقير نفسها 
مقيد بشدة. وعندما يتحدث المرضى بعضهم مع بعض بحرية في غرفة الانتظارء يمكن 
بسهولة تخيل ما يشعرون به من إحباط وغضب. وقد أجرينا مراجعة لفترات البقاء 
على قيد Shall‏ عن Gob‏ الرمز البريدي لمرضانا المصابين بسرطان الكلى المتقدم» 
وتبين أن فترات بقاء المرضى المنتمين لمناطق الدخول المنخفضة على قيد الحياة بلغت في 
المتوسط نحو ۷ إلى A‏ شهورء Bylis‏ بحوالي عامين لأولئك المنتمين إلى مناطق مرتفعة 
الدخل كمنطقة بيرمينجهام وهذا اختلاف واضح للغاية وجدير بالاهتمام. بالإضافة 
إلى ذلك» فإن المرضى المحرومين من الحصول على العقاقير باهظة الثمن كانت معدلات 
زياراتهم للمستشفى نحو ثلاثة أضعاف غيرهم نتيجة لارتفاع معدلات مضاعفات المرض 
الناجمة عن سرطان لم elles‏ لديهم. واستمر هذا الوضع ثلاث سنوات اعتبارًا من عام 
Bye UY cued} Laie) Ye +4‏ عقاقير Gib pu‏ الكل الحويكة) Yoo ple lol de‏ 
Losie‏ أوصى معهد نايس أخيرًا بتوفير واحد من تلك العقاقير. وهو سونيتينيب» لجميع 
مرضى سرطان UB Gls) US‏ الحصول على one‏ من عقاقير سرطان الكلى المرخص 
باستخدامها Ésa‏ مقيدًا بشدة). من الواضح أن أمانات الرعاية الأولية التى لا تمول 
هه الحقافن شاق انها asa‏ انال اتقو deco Bale‏ مخطلفقة من 
المرضى. لكنني لا أعلم — مع ذلك — بوجود أي دليل قوي على وقوع نتائج أسواً 
لدى الفئات GAM‏ من مرضى بيرمينجهام مقارنة بالمرضى في المقاطعة المجاورة نتيجة 
لنقص التمويل؛ لهذا فإن النظام المطبق حاليًا في المملكة المتحدة يصدمني لما يتصف به 
من بيروقراطية بطيئة لا داعي لهاء واعتماده على معلومات ناقصة في كثير من الأحيان. 
فمن يتخذون القرارات - زاعمين أنهم يتخذونها نيابة عن الجمهور — ليسوا بأي حال 
خاضعين لمحاسبة الجمهور على قراراتهم - فهم ليسوا منتخبين Dis‏ — وفي الغالب 
لن يدافعوا عن هذه القرارات أمامهم. من ناحية أخرىء في عصر ترتفع فيه التكاليف 
ويكبر السكان في العمرء وتقل الميزانيات» ينبغي اتخاذ قرار ماء ومن ثم ريما تصبح 
جهات مثل معهد نايس أكثر انتشارًا على مستوى العالم في المستقبل. 
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السرطان 


إن الترتيبات الجديدة المقترحة على مستوى المملكة المتحدة فيما يتعلق بالمشتريات 
ستعني أن فئة واحدة» وهم الممارسون العموميون» هي من ستؤدي دور المشتري ومزود 
الخدمة في آن واحدء وتوجد iii‏ أخرى» وهى قطاع الرعاية المتخصصة في المستشفيات. 
تكون معنية فقط بتقديم الخدمة. وستعني هذه الترتيبات أيضًا أن اتحادات من الممارسين 
العموميين سيكون لها مصلحة مالية مكتسبة في إبقاء المرضى خارج المستشفيات» وهو 
ما قد يكون - أو لا يكون - أمرًا جيدًا. على الجانب الآخرء سيكون عليهم أن يبرروا 
لرضاهم — ya Ye‏ لا 4053 الأماتات الحالية تسيب رفضهع لتمؤيل غلاجات dgiaas‏ 
حيث إنهم لا مناص nee‏ ولا يزال في علم الغيب إن كانت إمكانية خفض النفقات 
الإدارية سوف تترجم - حسبما تأمل الحكومة - إلى رعاية أفضل أم لاء فليس من 
الواضح لي مباشرة سبب اعتبار الممارسين العموميين خير من يتخذ القرار بشأن خيارات 
poles le,‏ 

إن عملية صنع القرار التى تتسم بالبطء في المملكة المتحدة من شأنها أيضًا تأخير 
Sten. Î‏ المترظان الدع وتكفيفن as teh oles E GUNS‏ 
الاقتصاديات الأوروبية الأخرى المشابهة. وبالرغم من عدم الإعلان رسميًاء فالتقديرات 
تشير إلى أن معهد «نايس» يستهدف إنفاق مبلغ يصل إلى ٠٠١‏ آلف جنيه استرليني 
لكل سنة من سنوات الحياة معدّلة الجودة التي يحظى بها المزيض: والعلاجات التي 
تتكلف أكثر من هذا ead‏ من التمويل. ولدى الدول الأخرى أساليب أقل رسمية لكنها 
فيما يبدو تطبق على نحو غير رسمي مستويات حد أقصى Yel‏ من ذلك. وتنفق حاليًا 
المملكة المتحدة على عقاقير السرطان نحو AI‏ من المستويات التي بلغتها دول مثل 
eer Gilly bas‏ لوذه ah el ahaa‏ من الم ee‏ زيميو أن هذا SSSI‏ 
S58‏ بوجه خاص على علاج السرطان؛ إذ لا يوجد مثل هذا التفاوت في تخصصات 
أخرى» مثل أمراض القلب والأوعية الدموية أو الطب النفسي» وهما مجالان آخران من 
المجالات عالية الإنفاق. يتجلى ذلك في أنماط الإنفاق على عقار سونيتينيب لعلاج سرطان 
الكلى منذ حصوله على ترخيص باستخدامه في عام 5٠٠١5‏ فقد أظهرت المملكة المتحدة 
ارتفاكًا متأخرًا Labs,‏ في الإنفاق على العقار مقارنة بمتوسط ما تنفقه دول الاتحاد 
الأوروبيء وتحديدًا إيطاليا وفرنسا وألمانيا وإسبانيا (انظر الشكل 5-5). لا يمكن اعتبار 
النتائج المنخفضة Brus‏ لعلاج السرطان في المملكة المتحدة بالمقارنة بجيرانها من الدول 
الأوروبية من قبيل المصادفة؛ فهي alle Gad‏ أقل Guus‏ على عقاقير السرطان» وثمة 
فروق هائلة في الإنفاق على المرضى وفقا للرمز البريدي لكل منهم. 
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مقدار الدواء الموصوف للمرضى 
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شكل 0-£: استعمال دواء سونيتينيب في دول الاتحاد الأوروبى 4 


يبدو أن الاتجاهات المستقبلية في الإنفاق تنطوي على تحديات VV Gils sags LAÍ‏ 
عقارًا Lala‏ على ترخيص باستخدامه في المملكة المتحدة لعلاج السرطان (هذا الرقم لا 
يشمل عقاقير الرعاية الداعمة)؛ حوالي YO‏ عقارًا من هذه العقاقير حصلت على ترخيص 
في الفترة ما بين عامي VAIO‏ و٥۲۰۰»‏ ويوجد ما A‏ بخمسين عقارًا تسعى للحصول 
على الموافقة خلال الفترة بين عامي ۲۰۰۷ Ye NYa‏ من الواضح أنه لن تنجح كل هذه 
العقاقير في تجاوز المرحلة الأخيرة. هذا Lai‏ عن أن كثيرًا منها لن يحقق سوى مكاسب 
بسيطة للغاية مقارنةٌ بخيارات العلاج البديل» لكن بعض هذه العقاقير - وريما الكثير 
منها — سيحقق مكاسب إضافية كبيرة. بالإضافة إلى ذلك» سيكون هناك اتجاه مستمر 
للعقاقير الحديثة باهظة التكلفة الموجودة بالفعل بأن تنتقل إلى الحالات المبكرة من 
المرض وأسواق أكبر حسبما وضح لنا مثال هيرسيبتين في سرطان الثدي. كل هذا دون 
شك سيفرض ja‏ من الضغط JU‏ الشديد على جميع اقتصاديات الصحة؛ ويوجد 
اتجاه مثير في المؤتمرات الدولية التى أحضرها نحو مناقشة هذه النقاط. حتى عهد 
قريبء لم Bas‏ هذا المضوع La‏ :فق الشكة [sacs‏ الف الي الذي فقت 
به في إمكانية الحصول على العقاقير الحديثة. ويومًا بعد يوم, بدأ الجميع - بما في ذلك 
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السرطان 


المتحدثون الأمريكيون الذين كانوا فيما مضى على ما يبدو ليس لديهم ميزانيات صحية 
غير محدودة يستندون إليها - يناقشون مسألة القدرة على شراء العلاجات الجديدة. 
وقد طرحت الحزمة الإصلاحية للرعاية الصحية التى قدمها باراك أوياما أيضًا القضية 
Ludi‏ رة Ye‏ زول الل النياسي الرسمي 3ق OLA!‏ المتحدة: 
توجد بضعة اتجاهات في استطاعتها أن تخفف الضغط؛ أولها: أن العقاقير الأقدم 
عهدًا عندما تخرج من نطاق براءة اختراعها يهبط سعرها Sule‏ هبوطًا Jóla‏ غاليًا بنسبة 
تصل إلى 35/. ثانيًا: إذا كان التحسن في النتيجة كبيرًا بما يكفى» فقد تحدث وفورات 
عوط اق کات ا GaN‏ ياف Gull‏ جين :قاض ligt‏ لجنا 
رسا ضعي اا أذزهة لكل .رين هون 3 الذمانة ا مهدي كر الخدمة SSS‏ 
ريما تسمح لنا مؤشرات تنبق أفضل بسلوك المرض بتوجيه علاجاتنا الباهظة نحو مَن 
يرجح تحقيقهم أقصى استفادة من ورائها؛ على سبيل المثال: إذا علمنا 8 من مريضات 
طان الثدي يمكن أن يتحقق لهن الشفاء بالجراحة Lasag‏ (وهن الأغلبية)» فسيمكننا 
أن نوفر نسبة Able‏ من تكاليف عقاقير العلاج المساعد. والأبحاث cia All‏ على 
هذه الؤشترات :الحيؤية All‏ واحدة من AST‏ الجواتب إثارة في موضوع Gl pall‏ في 
الوقت الحالي لهذا السبب. يمكن أن تفيد LAÍ‏ الأبحاث التي تُجرَى على مناهج التجارب 
السريرية الحديثة في خفض الفترات الزمنية اللازمة للتطويرء ومن ثم خفض تكلفة 
العقاقير. 


)١(‏ النتائج 


ل وال E Bax‏ خلال اكرات العارملة ل عله لكين ومن لمعل 
أن تبرز حلول مختلفة بجميع أنحاء العالم. فمن المحتمل أن تشهد الدول في أورويا 
نوذأ E oho EN il Na SCN E‏ روم ومن ب ips: Nhat‏ 
SE a‏ ف القلكة N‏ قن نطاق das (eau h‏ نوكه fois gee‏ 
a E E cya‏ مود ها aie!‏ القزاره بالو كع بن كلدت 
التي يواجهها sgall‏ على المستوى الإداري. يطرح KI‏ هذا الأمر مسألة مرتبطة 42 وهي 
بشكلة ا ل ay‏ اقل و E Geli‏ الملكة Cosi‏ وقد 
بيصي التامق الكادى الياد ف اة adh‏ الدولة الا gh‏ العرك لتقم اا Sp‏ 
إن Go GS Jal aK‏ السيابنات المي تيدف إل إبجاه يديل qual! Ugall nigh‏ درق 
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الولايات المتحدة لا تزال القضية الرئيسية للتغطية الجزئية تفرض نفسهاء فحتى فيما 
يتعلق بمن لديهم تغطية تأمينيةء أشك في أننا سوف نشهد بعض المساعي نحو الحد من 
الإنفاق على معظم علاجات السرطان الأكثر تكلفة. وخارج نطاق الاقتصاديات الغربية 
الكبرى» من المحتمل أن نرى ارتفاعًا في معدل الإصابة بالسرطان مع ارتفاع طول العمر 
المتوقع في مواكبة للنمو الاقتصادي. وكما رأينا في هذا الفصل والفصل السابقء OB‏ 
أفضل علاجين للسرطان من ناحية القيمة هما الجراحة والعلاج الإشعاعيء ومن المحتمل 
أن نشهد نموًا في هاتين الخدمتين في الاقتصاديات النامية. فالمكسب الإضافي من العقاقير 
ضثيل نسبيًا؛ لذا من المحتمل ألا يمكن الحصول إلا على العقاقير الأقدم عهدًا والأرخص 
Maw‏ مع اقتصار العلاجات الأغلى سعرًا على أقلية صغيرة من المرضى في هذه الدول. 
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أساليب بديلة وتكميلية لرعاية مرضى 


تشير الأبحاث إلى أن ما لا يقل عن نصف عدد مرضى السرطان يستعينون يعلاجات 
تكميلية أو بديلة إضافةٌ للعلاج التقليدي (وثمة شك في أن كثيرًا من النسبة المتبقية 
من المرضى يحذون حذوهم» لكنهم لا يصرحون بذلك)ء وتتنوع هذه الأساليب» فتشمل 
العلاجات الشعبية التى يستخدمها المرضى الذين ينتمون إلى أقليات عرقية. ومع أن 
مصطلحي «تكميلي» Mate‏ يُستخدّمان أحيانًا للإشارة إلى المعنى ذاته» فمن المفيد أن 
نفرق بين الأنواع المختلفة لما قد يُوصّف بأنه خارج نطاق الممارسات الطبية السائدة. 
لهذا سوف أشير إلى العلاجات التكميلية باعتبارها الأساليب التي تهدف إلى العلاج Gis‏ 
إلى جنب مع العلاجات التقليدية كنوع من الدعم لها؛ ومن أمثلة ذلك العلاج بالعطور 
الذي لا يتعارض جوهريًا مع استمرار المريض في تلقي العلاج التقليدي. ريما يساعد 
- بالطبع - العلاج بالعطور في امتثال المريض للعلاج أو تقليص احتياجه لعقاقير 
إضافيةء مثل الملينات أو المسكنات. وبالإضافة إلى العلاجات شبه الطبية مثل العلاج 
بالعطورء توجد علاجات مثل الوخز بالإبر والعلاج المثلي» التي قد توفرها الرعاية الصحية 
السائدة والمعالجون الآخرون. Lol‏ العلاجات البديلة دييقت إن استخدام علاج آخر بدلا 
من العلاج السائد. ويعتبر الطب التقليدي [الأكاديمي] هذا العلاج البديل أمرًا لم تثبت 
صحته على أفضل تقدير وضارًا في أسوأ الأحوال. pad‏ الناحية العملية» من المستحيل أن 
نفرق على نحو حاسم بين الفتات المختلفة للعلاج. في حين يمكن لمريض ما أن يستخدم 
علاجًا ما بجانب العلاج التقليدي» يمكن لمريض آخر استخدام العلاج نفسه Sloss‏ للعلاج 
التقليدي» فالاختلاف يكمن في المقصد بقدر ما يكمن في المضمون. 


السرطان 


يوجد ile sue‏ ومتنوع من الأساليب العلاجية البديلة والتكميليةء من بينها 
العلاج Gall‏ والوخز GAL‏ والعلاجات الغذائية» والعشبيةء والعلاج بالعطور, علاوة 
على تقنيات من قبيل العلاج بالكريستال» dilly‏ والعلاجات الشعبية القديمة التي 
teens‏ أقلنات فر كه ول يعدم محال كنا وك اه كليل عايل لكل a‏ الأسالنى: 
لهذا سأحاول انتقاء بضعة أمثلة من أجل إيضاح نقاط عامة حول الأسلوب الذي تتداخل 
به العلاجات التكميلية والبديلة مع علاج ule pull‏ وقبل الشروع في dia‏ يجدر بنا إلقاء 
الضوء على النطاق الهائل لاستخدام هذه العلاجات. في حين أن الدول قد تتباين فيما 
بينهاء نجد أن استخدام هذه العلاجات في الولايات المتحدة مطابقا على الأرجح إلى حد بعيد 
لاستخدامها في دول العالم المتقدم. Uy‏ كان من السهل أن AS Shas‏ الإنفاق في الولايات 
Saal‏ فسوف أقدم تقسيمًا للأرقام الحديثة التي أصدرتها المعاهد القومية الأمريكية 
للصحة. والرقم الرئيسي هنا هو أن AA‏ مليون أمريكي أنفقوا ٠1,5‏ مليارات دولار على 
اللات التكميلية واليديلة ale Me‏ لات درويريد هذا البلة عن + الا من bse)‏ 
النفقات eds hilly‏ عل السنحة ق الولقنات اة بالتضافة إل ذلك YY gail‏ مليان Nos‏ 
أخرى على مكملات الفيتامينات والمعادن. ومع علمنا بالارتفاع الهائل في فواتير العلاج 
الطبي التي يواجهها المواطنون الأمريكيون» فمن المدهش ia‏ إنفاقهم She‏ هذا المبلغ 
علاوة عليها. ووفقًا لسعر الصرف عام ۲۰۰۷ء مبلغ كهذا كفيل بتوفير كل ما doling‏ 
سكان المملكة المتحدة من رعاية صحية لمدة 1 شهور تقريبًا. من الواضح أن هذه الأرقام 
ترتبط بالإنفاق الإجماليء لا بالأموال التي ينفقها مرضى السرطان بالتحديد» ومع cls‏ 
فإنها تعطينا صورة جيدة عن المدى الذي ذهب إليه استخدام هذه العلاجات. وتنفق في 
جميع الدول الصناعية مبالغ مماثلة. فلماذا ينفق المواطنون في جميع المجتمعات الأكثر 
تحضرًا في العالم — الذين pdi‏ لهم dags‏ عام رعاية صحيةء كما رأيناء تجعل أعمارهم 
تمتد حتى سن متأخرة - Jis‏ هذه المبالغ الهائلة على علاجات إضافية» معظمها لم 
تثبت جدواه؟ من الواضح أنه في المجتمعات الأقل ALS‏ ريما تكون العلاجات الشعبية 
هي كل ما يمكن للمواطنين تحمل تكاليفه» ومن ثم ريما تكون هناك قوی أخرى تلعب 
دورًا في هذه المسألة. 

قبل أن ننتقل لتناول هذه القضيةء يجدر بنا إلقاء نظرة على تقسيم أوجه صرف 
هذه الأموال. ومرة أخرىء سأشير إلى أرقام الولايات المتحدة» ومن الواضح أن التقسيم 
قد يتباين» غير أني أؤمن بأن هذا سيعطينا فكرة عما يرغب الناس فيه. إذا تفهمنا هذاء 
ف فياف كفسين التداكهن الذي أشترنا n lead ll‏ 
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أكبر الفئات الواردة بالتقرير الأمريكي توصف leb‏ «منتجات طبيعية من غير 
الفيتامينات أو المعادن», ومن المفترض ahelal‏ عشبية مختلفة الأنواع» وكما ذكرنا 
من قبلء لا يشمل ذلك إنفاق ما يقرب من ۲۲ مليار دولار على مكملات الفيتامينات 
والمعادن كالسيلينيوم» ويُنقق أيضًا ٤,١‏ مليارات دولار على تقنيات تركز على الصحة 
الذهنية» Fly‏ أكانت مصحوية برياضة - كاليوجا على سبيل المثال — pl‏ لا. ومن 
الواضح أن مسألة انتماء هذه الأساليب إلى موضوعنا محل جدل؛ لأن الدافع هنا واضح؛ 
ألا وهى أنها تشعر المرء بالراحة. Uy‏ كانت هذه فائدة في حد ذاتهاء فلا أعتقد أن الأمر 
يستدعي مزيدًا من المناقشةء وينطبق ذلك LAÍ‏ على ٠,۲‏ مليار دولار GAS‏ على أساليب 
الأسترخاء 


الطب التكميلى والبديل (النفقات النثرية: رعاية 
ذاتية مقارنة بتكاليف الممارسين) 


فصول تعليم اليوجاء 
التاي نشيء الكي جونج 
١,؛‏ مليارات دولار 
(ZNY,+)‏ 


لا تشمل فيتامينات 
أو معادن ١5,8‏ مليار 
دولار (ZEY)‏ 
الطب المثلى 
5 مليار دولار 
(ZA,1)‏ 







تكاليف الممارسين ١١,١‏ 
أساليب الاسترخاء مليار )755,١( Nos‏ 
٠,"‏ مليار دولار 


(۰,1) 


إجمالي التكاليف = ۲۳,۹ مليار دولار 


8 إجمالي تكاليف الرعاية الذاتية ۲۲,۰ مليار دولار )216,4( 
M‏ إجمالي تكاليف الممارسين ١١,5‏ مليار دولار )0,5 (AY‏ 


شكل :١-5‏ الإنفاق على العلاجات التكميلية والبديلة في الولايات المتحدة عام ۲٠.۷‏ 1 
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معظم ما يتبقى إما يندرج تحت تكاليف A‏ )11,4 مليار دولار) أو العلاج 
المثلي بقيمة ۲,۹ مليار دولار (ليس من الواضح إن كانت هذه قيمة «الأدوية» نفسها 
al‏ إجمالي النفقات شاملة رسوم الممارسين). 5 كان cil‏ فهذا مبلغ من المذهل أن 
ينفقه مجتمع مغرم باللجوء إلى القضاء كالمجتمع الأمريكي؛ فالطريق للحصول على 
ترخيص طويل وشاق لأي ممارس للطب التقليدي» وأي عقار حاصل على ترخيص يمر 
بإجراءات صارمة ليحصل على تصديق باستعماله وعليه أن يبين خلالها مدى فعاليته 
وأماكة وغ GA all ol‏ س ونون cd‏ فن علد من المماومن: cla titls‏ اة 
خاضعان لتنظيم صارم» والخروج على القواعد عقوبته جزاءات قاسية تُطبَّق على كل من 
الممارس ويائع الأدوية والأجهزةء وإخفاق أي منهم في الأداء وفقًا للمعيار المتوقع يؤدي 
إلى ass‏ جزاءات قانونية وفي كثير من الأحيان مالية. في الطب التقليدي» لا تستطيع 
شركة أدوية قانونًا أن تبيع Erte‏ للربو She‏ دون أن تملك الدليل على أنه يؤدي وظيفته 

ترة معقولة من الوقت. 

Li‏ فيما glais‏ بالطب البديل والتكميلي» فلا توجد في معظم الدول مثل هذه 
الاختبارات؛ فالتنظيم إما غائب أو داخلي على مستوى «التخصص». لا توجد اختبارات 
فعالية jad‏ على أدوية الطب المثلي مثلًا. أما سبب عدم a‏ ممارسي هذه 
التخصصات لهذه القواعد الأساسيةء فلا يزال Mu‏ غامضًا. وحتى إذا cdi‏ قواعد 
مختلفةء فإنك في مناحي الحياة الأخرى لكي تتقاضى ثمن سلعة أو خدمة ما على أساس 
أن لها خصائص معينة ستخضع لعقوبة قانونية لو أن هذه السلعة أو الخدمة لم 
تحقق الغرض ohil‏ عنه. 

الحقيقة أن ممارسي هذه الأساليب العلاجية يؤمنون فيما يبدو بأنها ناجحةء وكذلك 
مرضاهم؛ ومن ثم فإن العلاجات التكميلية والبديلة في الواقع أقرب إلى الدين منها إلى 
hal‏ ولهذا يطول شرح أسباب حصانتها الواضحة من القانون» فالدين ذاته يتمتع 
بالدرجة نفسها من الامتياز القانوني في معظم البلدان. بالإضافة إلى ells‏ ثمة ظاهرة 
شهيرة BAÉ‏ في التجارب السريرية تسمى «أثر العلاج الوهمي». فالمرضى في التجارب 
Bail‏ التي يحصل فيها بعضهم على حبوب dras‏ يشعرون GI‏ بالآثار المفيدة 
(والغريب أنهم في بعض الأحيان يشعرون بالآثار الجانبية الطفيفة) التي من المفترض 
أن يحققها العقار الفعال. ويكون هذا الأثر جوهريًا في الغالب» وهو مُستحّب من عدة 
أوجه؛ فمن الواضح أنه لا يوجد خطر من حدوث آثار عكسية خطيرة مرتبطة بالعقار. 
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والجسم يداوي نفسه بنفسه؛ إِذَا من الواضح أنه إذا اجتمع «ممارس» الطب البديل مع 
المريض في الاعتقاد Eve gb‏ ما ناجع» als‏ في GIGI‏ سوف ينجح. فهل معنى ذلك 
أنها ممارسة نزيهة للمهنة؟ في رأيي الشخصي أنها ليست كذلك؛ فأنا أؤمن بأن هذه 
العلاجات يجب أن تخضع لنفس اختبارات الفعالية التي يخضع لها أي منتج ST‏ 
Cuski gan‏ أو fills abe‏ 

بالإضافة إلى eS‏ فإن المسألة ليست أنه ما من ضرر من دواء غير فعال؛ فالأمر 
يتوقف على مدى تأثير ذلك على تغيير خطة علاج المريض. فمن الواضح أنه إذا paiia‏ 
الطب Äl‏ فرضًاء في علاج ila‏ طفيفة تلتئم ذاتيًاء مثل إصابة بالأنسجة الرخوةء فمن 
غير المحتمل في هذه الحالة وقوع ضرر بعيد المدى. Lol‏ إذا استّخدم Shas‏ لعلاج تقليدي 
في حالات كالسرطان أو الإيدز أو الدرن (مثلما ينادي بذلك بعض أنصاره)» فمن الواضح 
أنه يمكن أن يحدث تدهور لحالة المريض الذي يتخلى عندئذ عن علاج أكثر فعالية. 

وكما ناقشنا من قبلء الطريقة القياسية JAU‏ لتقييم أي دواء سواءٌ GIST‏ تقليديًا أم 
لاء تكمن في التجارب المنضبطة الخاضعة للمراقبة. وتُستخدّم هذه التجارب على نطاق 
واسع لتقييم الأدوية التقليدية» لكنها استّخدمت LAÍ‏ في اختبار العلاجات التكميلية 
والبديلةء مثل العلاجات المثليةء وكذلك في اختبار تقنيات مثل الوخز بالإبر (حيث يكون 
الضابط ay‏ زائقًا بالإبر؛ أي وخز الإبرة في مكان خطأ). 

إن الأساس الذي يقوم عليه العلاج المثلي هو «الدواء من جنس الداء»؛ فالممارسون 
لهذا العلاج يأخذون مركبات تحدث عارضًا ما - وليكن be‏ الشعور بالغثيان - ثم 
يخففون المركبات الفعالة على نحو متتابع إلى أن تصبح WE‏ من أي جزيء من المادة 
الأصلية. ويزعم مؤيدى هذا العلاج أن عملية «إكساب القوة»» التي تدخل في صنع العلاج 
المثلي» تعمل بشكل أو بآخر على أن «تصطبغ» جزيثات الماء بخصائص لها تأثيرات 
دوائية. ومن المعتقد dags‏ عام أن هذه التأثيرات تكون عكس الأعراض التي أحدثها 
المركب الذي بدأ به تركيب الدواء Gall‏ ومن ثم فإن الدواء في SEM‏ الذي بين أيدينا 
سيّستخدّم في علاج الغثيان. ولكي يكون علاج كهذا فعالاه يتطلب الأمر إعادة صياغة 
للمادة العلمية الأساسية لعلوم الفيزياء والكيمياء وبيولوجيا Aout!‏ وهو أمر نفتقر 
إليه في الوقت الراهن. وحتى إذا Gl Lalu‏ معرفتنا بهذه الفروع المعرفية غير تامة» فمن 
المنطقي أن نتوقع وجود أدلة مستقاة من تجارب سريرية لاختبار الفعالية. وإذا كانت 
هناك براهين مقنعة على الفعالية من التجارب» فمن الواضح إذَا أن المعتقدات العلمية 
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التقليدية ستكون بحاجة إلى إعادة نظر لتستوعب الأدلة الجديدة؛ ÚJ‏ نحن بحاجة إلى 
فحص أدلة التجارب السريرية للعلاج المثلي. 

لقد ees‏ عدد من التجارب المنضبطة الخاضعة للمراقبة بالفعل على العلاج المثلي؛ 
ففي عام ٠٠٠٠ء‏ نشرت الدورية الطبية المرموقة «ذي لانسيت» ds‏ حلل نتائج ٠١١‏ 
تجارب تضمنت Gaag Ee‏ أجريت على العلاج ÄN‏ وقورنت هذه التجارب ب ٠١١‏ 
تجارب مشابهة في مجال الطب التقليدي (يُطلّق عليها في مراجع الطب المثلي «العلاج 
الإخلافي»؛ أي العلاج بما هو مخالف «(Ga pall‏ واختتم مقال «ذي لانسيت» باستنتاجات 
مؤداها أنه لا يوجد دليل على وجود تأثير متسق للعلاج المثلي لا يمكن أن نعزوه لأثر 
العقار الوهمي. By‏ المقابلء كانت التجارب التي أجريت في مجال الطب التقليدي قادرة 
ERE‏ تأخيرات الآدؤية ا AL GA‏ الوقمى ف غورف اة إذل يدق 
أن العلاج المثلي يحتل مكانة راسخة في فئة العلاج الو مثلما يروج له ممارسوه 
بالضبط باعتباره Soa‏ للطب التقليدي» ومع عدم وجود dals‏ على منفعة مؤكدة» يبدو 
اعتناق هذا الرأي تصرفًا غير مسئولء لا سيما إذا كان العلاج Gall‏ يروج له على أنه 
يُستخدّم في علاج جميع الأمراض بما فيها حالات من المحتمل أن تؤدي للوفاة كالربو 
والدرن والإيدز. ويؤيد هذا الرأي هيئات مثل منظمة الصحة العالمية التي أصدرت 
Boos‏ تحذيرًا من أن استخدام العلاج المثلي في علاج حالات كالدرن والملاريا ينطوي على 
خطورةء وقالت Les‏ لا يدع مجالً للشك إنه قد أسفر عن حالات وفاة؛ لذا فإنه على جميع 
المستويات» عند دراسة «علم» العلاج المثلي» يتضح أنه يفرض مشكلات بمقاييس العلم 
التقليدي» فلا يوجد له أساس فيزيائي متماسك يشرح أسلوب عمله» ولا أدلة مقنعة بناءً 
على تجارب تثبت فعاليته» وبالرغم من GLE‏ هذه الأدلةء فإن العلاج GAN‏ متوفر في 
جهات الخدمات الصحية الوطنية بالمملكة المتحدةء ويؤمن بفعاليته الملايين» من بينهم 
أمير ويلز نفسه. 

لماذا I)‏ يتجه هذا العدد الكبير من المرضى إلى هذه الأنواع من العلاج؟ يتسم فهم 
معظم الناس للعلم بالسطحية؛ ويميلون إلى اعتبار مزاعم العلماء وممارسي الطب البديل 
بدائل صحيحة متساوية» May‏ الرأي مقصور بوجه gali‏ على ale‏ الأحياءء فلا أحد 
يرغب في استخدام أساليب بديلة في الهندسة أو قيادة الطائرات مثلًا؛ فهم يتمسكون 
في هذه الحالة بقوانين الديناميكا الهوائية والطيارين onó‏ وأنا أؤمن أنه في كثير 
من الحالات - إن لم يكن أغلبها - يشعر الناس بيأس ويرغبون في إمساك العصا 
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من المنتصف؛ فالمرضى الذين يستنفدون خيارات المداواة التقليدية يسعون WIE‏ لهذه 
العلاجات» ومن الواضح أنهم يقعون بسهولة فريسة للاستغلالء وكثيرًا ما تحتاج الأنواع 
المتطرفة من هذه العلاجات من المرضى السفر إلى دول تخضع فيها مثل هذه العلاجات 
لضوابط أقل صرامة من الدول التي يعيشون فيهاء كالولايات المتحدة والاتحاد الأوروبي. 

يتبع المرضى Lad‏ في أحيان كثيرة أساليب غذائية غير معتادة. وغاليًا ما يكون 
المنطق وراء ذلك - إن كان هناك منطق - مزيجًا من المقدمات والنتائج؛ فالمنطق الذي 
يشكل الأساس shg‏ هذه النظم الغذائية يكون في الغالب Ba‏ من قبيل: خطر الإصابة 
ssas‏ من أنواع السرطان قد يزيد نتيجة لغياب العنصر (س) من الغذاء (أمر ممكن)ء 
ومن ثم فإن تناول (Gu)‏ سيعيد التوازن ويعالج السرطانء وهذا يدفع المرضى إلى تناول 
مكملات المعادن أو الفيتامينات مثلًا. وكمقترح» هذا الأمر على أقل تقدير قابل للاختبارء 
فيمكننا أن نجري تجربة على المكمل المعني» ونرى إن كان يؤثر على النتائج التي تعود 
على المرضى al‏ لا. ثمة فكرة شائعة أخرى وراء النظم الغذائية المقاومة للسرطان: وهي 
غاد ون معن دمن ااذه fle‏ اون الحيواني» Gilly‏ هنا ga‏ أن 
عددًا من السرطانات الشائعة ارتبط بزيادة الدهون الحيوانية في الطعام» ومن ثم فإن 
الامتناع عن تناول الدهون الحيوانية سيعالج السرطان (احتمال مستبعد)ء واستخدام 
كلمة «تدخين» بدلا من الدهون الحيوانية في حالة سرطان الرئة يصور مدى Suc‏ هذه 
المقولة؛ فلو كان كل ما alas chle‏ لعلاج سرطان الركة هو أن تمتنع عن التدخينء لكانت 
أعداد من يتوفون بسببه أقل كثيرّاء لكن للأسف الإقلاعغ عن التدخين ليس له سوى 
تأثير بسيط للغاية على النتيجة المحزنة المتوقعة لمعظم حالات سرطان الرئة. وبالمثلء 
obs‏ الدليل على أن هذه الأنواع من النظم الغذائية الُستبعّد بعض عناصرها تؤثر على 
النجاة من السرطان من الواضح أنه غائب. وثمة مثال أحدث لاحظته لدى المرضى 
الذين يزورونني في عيادتي» ألا وهو الادعاء بأن تناول السكر ضار BY‏ «وقود» يغذي 
السرطان. ولما كانت جميع الكربوهيدرات المعقدة Ag‏ وتتحول إلى سكريات داخل 
الأمعاء قبل امتصاصهاء فمن غير المرجح على الإطلاق أن يكون هذا dda Eve‏ لا سيما 
أن أعضاء مثل الكبد والبنكرياس تنظم بكل صرامة مستويات السكر في الدم. 

بالرغم من المنطق المعيب وغياب AY‏ فالمرضى يتبعون في كثير من الأحيان 
أنظمة غذائية جديدة كرد فعل لتشخيص agile‏ بأنها سرطان» ويتخلون WIE‏ عن 
تناول أطعمة UUs‏ استمتعوا بها عشرات السنين ليتبعوا نظامًا غذائيًا معينًا بزعم 
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ghas‏ بخصائص مزيلة للسموم أو علاجيةء أو يضيفون مكملات غذائية لتعزيز الآليات 
الدفاعية للجسم. Gy‏ الحالات المتطرفة نجد VS‏ من الممارسين والمؤيدين يروّجون 
كثيرًا لهذه الأساليب بحماسة تقترب من حماسة المتدينين. والحقيقة أن التمسك يهذه 
المعتقدات يشبه في عدة أوجه التمسك بالعقيدة حيث تكون مكافأة الرفض والتضحية 
بالذات تحسنًا محتملًا في الصحة. ومثلما هو الحال في التمسك بالعقيدة» ليس من 
الضروري أن تظهر نتائج مباشرة؛ فالإيمان يكفي. هذا Ñas‏ عن أن عجز الأسلوب 
عن العمل بنجاح يمكن تفسيره Gl‏ إشارة إلى عدم الاجتهاد على نحو AIS‏ في تطبيق 
النظام» وليس إشارة إلى افتقاره إلى الفعالية. 

في عام ۱۹۹۰ء زرت مركز جيرسون في تيخوانا بالمكسيك ضمن فريق مكون من 
ثلاثة أفراد (اثنين من إخصائيي الأورام وطبيب نفسي). تقوم خطة جيرسون على خليط 
غريب من الغذاء المزيل للسموم (نظام نباتي» وعصائر فاكهة وخضر مهروسة» دون 
إضافة ملح) وشيء شديد الغرابة (حقن شرجية pÍ‏ بانتظام من القهوة الطازجة). 
لقد ابتكر دكتور ماكس جيرسون هذا النظام الغذائي لعلاج علل متنوعة من بينها داء 
aly) ce Sul‏ ماتخ البرك دواري والدون تومن sal acl E‏ عن clay‏ 
المتحدة؛ لأنه pols‏ اتباع هذا النظام الغذائي لعلاج السكريء الذي كان gld‏ آنذاك 
باتباع نظام غذائي عالي الدهون وقليل الكربوهيدرات» وتبين بعد ذلك أن نظام جيرسون 
الغذائي الغني بالألياف. ومنخفض الدهونء كان بالفعل Erle‏ جيدًا للسكري» غير 
GAN ISS‏ لم مدع إلا" a pear Ss E a‏ بالشكل AMEN‏ 
تقييم أساليب العلاج بأسلوب علمي؛ فعندما تم cll‏ برهن على قيمة الأنظمة الغذائية 
منخفضة الدهون والغنية بالكربوهيدرات في علاج السكري. لكن جيرسون بعد طرده 
من الولايات المتحدةء استمر في مناصرة العلاج في حالات أخرى متعددةء من بينها 
السرطانء والقلب» والتهاب المفاصل. وأجرى المعهد الأمريكي القومي للسرطان أبحاثه 
في عامي ۱۹٤١‏ و999١‏ لتقييم نظام جيرسون الغذائي هل له أي تأثير على نتائج علاج 
السرطان» Lagi‏ في المرتين إلى أنه لا يوجد dds‏ مقنع على تأثير العلاج» وتوصلنا 
في مراجعتنا للحالات التى انتقاها المركز عام ١94٠‏ للاستنتاج duds‏ ونشرناه بدورية 
«ذي لانسيت» الطبية. ما من شك أن المرضى في المركز كانوا مؤمنين بأنهم يستفيدونء 
وإلى حد ما ولنفس الأسباب التي ذكرناها فيما سبقء كانوا يحصلون على فوائد نفسية 
جانبية بالفعل لشعورهم بأنهم أكثر سيطرة على agas‏ غير أن هذا الأمر له جانب 
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سيئ» وهو أن المرضى الذين يستثمرون الكثير من جهدهم وإيمانهم في هذه العلاجات 
يشعرون بلا شك أنهم أخفقوا على نحو ما عندما تسوء حالاتهم. هذا أمر مؤلم Bale‏ في 
ele‏ لعن لكان قن يد فيه Ube Gales aa iS ges‏ انيد 
لو فعلوا ذلك» فسوف تتحسن حالتهم. 

ثمة مشكلة أخرى تتعلق بالأساليب الغذائية المشابهة لعلاج جيرسونء فمع أن 
النظام الغذائي بشكل أو بآخر (على الأقل دون حقن القهوة الشرجية) يمكن اعتباره 
صحيًاء فهو قد لا يكون ملائمًا لمرضى بعض أنواع السرطان؛ على سبيل المثال: مرضى 
سرطان البنكرياس يفقدون الوزن سريعًا. من ثم» فاتباع نظام غذائي يجعل الأشخاص 
الأصحاء يفقدون أوزانهم يكون ضارًا Me‏ إذا كان فقدان الوزن أصلًا جزءًا من المشكلة 
التي يواجهها المريض. كذلك فإن العديد من المرضى - كما أشرنا من قبل - يميلون إلى 
«المزج والتوفيق» بين العلاجات التقليدية والبديلة. فعلاجات مثل العلاج الكيماوي من 
الممكن أن تؤدي إلى مشاكل هضمية وتزيد من فقدان الوزن. من السهل OTIS!‏ نفهم أن 
النظام الغذائي الذي يحتوي على قدر كبير من الألياف» والمنخفض في السعرات الحرارية 
نسبياء ربما لا يكون مثاليًا في مثل هذه الظروف. وقد يزعم ممارس الطب البديل بالطبع 
أن المشكلة هنا تكمن في العلاج التقليدي» وليس البديل» وربما كان قوله هذا مقبولًا لو أن 
هذه العلاجات خضعت للتدقيق السليم مع إثيات فعاليتها. وفيما يتعلق يعلاج جيرسون,» 
بالرغم من استخدامه Lele 4+ Bal‏ والعديد من تقارير الحالات المنشورةء والدراسات 
النقدية التي أجراها أكاديميون؛ لا توجد تجربة سريرية واحدة منشورة بشأنه» وأرى 
أنه - كما يحدث مع العقاقير — ينبغي على مؤيدي هذه العلاجات أن ينظموا تجارب» 
مثلما يلزم على شركات الأدوية إثبات الفعالية لتحصل على تراخيص لنتجاتها. ريما 
يوجد مرضى يستفيدون بالفعل من النظم الغذائية البديلة» لكن في الوقت الراهن لا تزال 
الأدلة على ذلك غير كافية. 

من الأمور وثيقة الصلة بالتغييرات في النظام الغذائى المكملاث الغذائية القائمة على 
لااك ately‏ أو LASSI‏ ال Clot Gale glist)‏ الفذنات sib .(tigall‏ 
الأنواع من العلاج يمكن أن تكون AST‏ قابلية للتقييم السريري المعهود مقارنةٌ بأسلوب 
التغيير التام لنمط الحياة الذي تؤيده جماعات من أمثال معالجي جيرسون. وأبسط 
نوع من التكملة الغذائية يكون Laf‏ بالفيتامينات أو بالمعادن. والفيتامينات (وهي LK‏ 


مشتقة من كلمتين مركبتين» هما “vital”‏ بمعنى حيوي “amines” g‏ وهي الأمينات) 
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مواد كيميائية موجودة بكميات متناهية الصغر في المواد الغذائيةء وهي ضرورية للجسم 
من أجل الحافكلة Mail ley je‏ ل Sus ARAN Gay‏ عليها فيتامين ج» وهو 
موجود في فواكه متنوعة» لا سيما الحمضيات. ويؤدي gai‏ فيتامين ج إلى الإصابة بوباء 
البحارة القدامى؛ مرض الإسقربوطء وهي حالة يتأخر فيها اندمال الجروح» وتصبح 
الأنسجة هشة ومهترئة وتنزف بسهولةء كما تنزف اللثة» وتتساقط الأسنان؛ إذ يعجز 
النسيج الذي يُعرّف بالنسيج «الضام» عن ضم الأجزاء بعضها إلى بعض بطريقة سليمة. 
من الواضح إِذَا أن فيتامين ج ضروري للحياةء لكن السؤال هنا هو: إذا كانت أجسامنا 
تتمتع بكمية كافية منهء فهل توجد فائدة من الحصول على المزيد؟ اقتنع العالم Jalal‏ 
على جائزة نويل - لاينوس بولينج - بوجود فائدة لما يسمى ب «الجرعات الضخمة» 
من الفيتامينء وكان من المدافعين بشدة عن هذا الأسلوب في علاج مختلف الأمراض بددًا 
من الزكام وصولًا إلى السرطان (جدير SUL‏ أنه نال جائزة نوبل في الفيزياء وليس في 
الطب). والآن صار لدينا فرض Jue‏ قابل للاختبار» فيمكن وضع فيتامين ج في أقراص 
وتقييمه مثل أي دواء آخر. وقد جرى ذلك على نحو ily‏ في كثير من الدراسات» وكانت 
النتيجة سلبية لا Yad Gail‏ استخدام فيتامين ج بمستويات Yel‏ من الطبيعية كمكمل 
غذائي لم يفد في مقاومة السرطان (ولا أي مرض آخر). ومع ذلكء لا تمنع الأدلة المؤكدة 
على نقص الفعالية بأي حال ممارسي الطب البديل من الاستمرار في الترويج لاستخدام 
«Sol‏ حسبما تؤكد معظم إحصائيات البحث السريعة على شبكة الإنترنت. 

لقد تبين أيضًا أن إجراء التجارب على مركبات أبسط من ذلك - كالمعادن — 
أمر غاية في الصعوية؛ على سبيل المثال: السيلينيوم موجود في الخضراوات» وهو مكون 
ضروري للأنسجة؛ إذ يلعب دورًا في الحفاظ على سلامة الأغشية a Ugh!‏ وهي الخلايا 
الميطنة لكف adil‏ الجسم وغدد WAN ode‏ هي ال LE‏ فيها أنواء Sta pull‏ 
الشائعة» ومن ثم فإن نقص السيلينيوم — Lard‏ يبدو — مرشح محتمل GY‏ يكون LS‏ 
غذائيًا. وأشارت دراسات أخرى إلى أن الشعوب التي تعاني نقص مستويات السيلينيوم 
تتعرض لخطر أعلى من غيرها فيما يتعلق بالإصابة بالسرطان. وقد حفز هذا على shal‏ 
تجارب على استخدام السيلينيوم كمكمل لدى مرضى gle pall‏ وثمة دراسة شهيرة 
على سرطان الجلد أظهرت أن المرضى الذين يحصلون على مقدار زائد من السيلينيوم 
انخفضت احتمالات إصابتهم بنوع آخر من السرطان» وهو سرطان البروستاتاء وكانت 
المشكلة أن هذا ليس ما كانت التجربة تعتزم دراسته» ولكنه مع ذلك كان Gals‏ لتحفيز 
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الرجال القلقين بشأن غدد البروستاتا لديهم للحصول على كميات ضخمة من السيلينيوم. 
aR ENG‏ عل هذا ا أحووت وراسة کر حك اسم و كك SAAC a‏ 
case‏ مكبلق هداتيين هما CE ee‏ فور ali ٠ Se‏ رجحل لتلك 
الدراسة - حيث خُصّص لكل منهم أحد هذين المكملينء أو كلاهما cla‏ أي عدم الحصول 
على أي منهماء مع اتباع أسلوب التعمية — أوقفت لجنة مراقبة الأمان والبيانات الدراسة. 
وبالوصول Ala oig‏ كانت قد جرت متابعة الرجال لفترة بلغت في المتوسط خمس 
سنوات؛ فاكتشفت اللجنة أن الأمر لم يقتصر فحسب على عدم وجود أي فائدة من 
الحصول على أي من المكملينء بل ما كان AST‏ إزعاجًا هو احتمال أن يكون هناك ارتفاع 
طفيف في احتمال الإصابة بسرطان البروستاتا بسبب السيلينيوم» بل احتمال ارتفاع 
خطر الإصابة بالسكري مع تناول فيتامين ه وهو الأمر الذي لم يكن متوقعًا 

لكن هذا ليس بالضرورة فصل الخطاب في المسألة؛ ففي أمريكا الشمالية تعد 
مستويات السيلينيوم في الطعام مرتفعة نسبياء ومن ثم فإن الحصول على المزيد منه 
ريما لا يحقق فائدة مثلما هو الحال في أوروبا حيث مستويات السيلينيوم في الطعام 
أقل (يتعلق الفارق بمستويات السيلينيوم في التربة التي EIS‏ فيها الخضراوات). علاوة 
على ذلك» يمكن تزويد الناس بالسيلينيوم في صورته الكيميائية الخالصة أو ما يُعرّف 
Sya‏ متحد مع مواد عضوية أقرب إلى الشكل الذي يحصل عليه المرء من الطعام؛ إِذَاء 
كا تنه les‏ يعن تكو Ga‏ هن ألم انوع Gall‏ اكد الدع ESN‏ هر 
«سيليكت» لم يق رجال أمريكا الشمالية من السرطان. ولا تزال التجارب الأخرى مستمرة 
على كلا المركبين؛ Yad‏ سبيل المثال: تدرس مجموعتنا YS‏ من السيلينيوم وفيتامين ه لدى 
النساء والرجال المصابين بسرطان المثانة في مراحله المبكرة (وهى مرتبط أيضًا بنقص 
كليهما في الغذاء) لمعرفة إن كانت المكملات في استطاعتها الوقاية من تجدد الإصابة 
بالسرطان Vel‏ 

ike‏ الشخصي أنه في أغلب الأحوال في العالم المتقدم» ستصبح مستويات معظم 
الفيتامينات والمعادن متاحة بمقادير كافية في معظم DII‏ وبخاصة مع Lele‏ بالميل 
المتزايد نحو الإفراط في استهلاك السعرات الحرارية» وأي تأثير للمكملات تحت هذه 
الظروف من المرجح أن يكون LS‏ إن إن معظم النظم الغذائية ستحتوي بالفعل على 
فائض يزيد Lal‏ عما clas‏ إليه الإنسان. وهذا هو السبب وراء الصعوية البالغة في 
الحصول على برهان مؤكد من التجارب. وكما هو الحال مع أمور أخرى كثيرة في الحياة» 
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الشيء الذي يبدى في البداية شديد البساطة يتحول بعد ذلك إلى شيء أكثر تعقيدًا كلما 
نظرتٍ إل عن رة هاا الفموطن بى باكيم السؤق اكك ال ك فنا الذق 
ose‏ أن سكو Ga Clabes!‏ الحصول عل الوك مو الفيتامينا ك Halal‏ وا 
o‏ کان حزق العاظف SUI‏ زمه sl‏ :لم تدرف EIGN‏ رفا yaad‏ عل جعي 
فلماذا لا نحصل عليها كإجراء وقائي؟ 

ماذا عن العلاجات العشبية؟ تتمتع هذه العلاجات بالطبع بالجاذبية من منطلق 
gal‏ ]لتحم ما sl‏ رط ya‏ لممحا" النوافية القاسية الدلفة AB lugs‏ لعن هذا 
المنطق معيب في جوهره؛ فلا يوجد شيء «لطيف» بالضرورة في alle‏ الطبيعة» chiles‏ 
بمشاهدة أي برنامج تليفزيوني عن الحياة البرية كي تتأكد من ذلك. فصفة «الطبيعية» 
ليس لها بالفعل أي معنى في هذا السياق؛ الظروف هي التي تحكم كل شيء؛ على سبيل 
الال القت العا خالة عدوي day Sin‏ نض ola Nb‏ وكبيت اعت had‏ وف 
تفن Ge‏ الوفاة» غير أن سم «البوتوليتيوم» piii‏ لمتح:النامن مظهرًا AST‏ جما 
وهو بالتأكيد أكثر Goss Gal‏ كمنتج دوائی؛ إِذَاء المنتج الدوائی أكثر أمانًا بكثير من 
مصدره «الطبيعي»» lily‏ كان هناك علاج عشبي ناجح» فهذا بالطبع GY‏ دواء (أو لذكن 
أكثر دقة. خليط من عدة عقاقير ذات أنشطة وآثار جانبية متنوعة). 

أيضًا ما من حصانة خاصة لأي شيء لكونه قديمًا فحسب LS)‏ لو كان طول فترة 
ااه احالف بوالة من وى و الجيدة عل اكاك ال فة 
العهد بندق الساحرة (الذي يحتوي على كمية وفيرة من حمض الساليسيليك» ويشتهر 
أكق تامع (canal‏ وزهرة الخشفاش cory)‏ منصدر الووفين: والذهامورفين): وات 
قفاز الثعلب» وقفاز التعلب مثال جيد على المصادر القديمة للعقاقير؛ فثمة منقوع يُعرّف 
ياسع وشاي شرويشير» يُصنّع من أوراق ols‏ قفاز الثعلب ويُستخدّم منذ قرون في 
غلا كلة توف ابص ae acai‏ وهي كتنهم للف ل فق الطر دن eag‏ 
مصحوبًا بضيق تنفس» وهي الحالة التي تُعرّف الآن بهبوط القلب» ثم جاء ale‏ القرن 
العشرين ليعزل المكونات الفعالة لهذا النبات» وهي عاظة من الكيماويات التي تسمى 
فيه وتات انا وأكذرها مدا oa‏ لكوك Ay‏ كان هذه الاق 
تشكّل المكون الرئيسي في علاج هبوط القلب» ومع ذلك - على حد علمي - لم يعد هناك 
من يستخدم شاي شروبشير بدلا من الديجوكسين. 

فاا عن كقاقير'السرطان العسيية S10)‏ خا أو SS‏ من Sbai pale‏ 
الكيماوي هي في الحقيقة خلاصات عشبية؛ على سبيل المثال: الفينكريستين الذي 
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يُستخدّم لعلاج e‏ الدم والجهاز اللمفاوي» يُستخلّص من نبات «العناقية»» 
والتاكسانات - التي تُستخدّم في العديد من السرطانات» من بينها سرطان الثدي 
والبروستاتا والرئة - تُستخلّص من لحاء شجرة a re‏ وأوراقهاء وهكذا. ومن ثم» 
كانت دراسة خواص الأعشاب مصدرًا Liga‏ ومثمرًا لبعض من أقوى العقاقير. ومرة 
كرتن antl aul gli‏ الوذه الحفاقين Hoa Goda Y‏ ع Mae‏ عل ستل JCM‏ 
أكل أوراق الطقسوس يجمع بين كونه صعبًا (فهي شديدة الصلابة) وسببًا محتملًا 
اة Sats‏ خط aay‏ مين القاكين المالع افيد ونار القلك: 
هذا وتوجد أمثلة على أدوية عشبية خضعت للاختبار في الدراسات يشغل أحدها 
اهتمامي بوجه خاصء وهو خليط lÍ‏ عليه في البداية اسم «بي سي-إس بي el‏ إس» 
(وهي حروف لاتينية يشير الجزء الأول منها إلى الحروف الأولى من عبارة «سرطان 
البروستاتا» بالإنجليزية» والجزء الثاني لكلمة لاتينية تعني «أمل»). وزعم البعض أنه 
منتج من علاج عشبي صيني «قديم»» Ghaig‏ له على أنه Bilay‏ على «صحة البروستاتاة. 
منذ حوالي Gle ٠١‏ كان من الواضح أن المرضى - الذين شملتهم تجارب سرطان 
البروستاتا الرئيسية وكانوا يحصلون LAÍ‏ على عقار «بي سي-إس بي إي إس» — 
كانوا فقون فاكدة من العلا العظري :رو بالرهم :من اسمه الذي يشمل AAS‏ رطان 
فصانعوه لم يختبروه مطلقًا كعلاج colb pull‏ وإنما حصل على ترخيص كمكمل غذائي. 
وأكدت SEM‏ الح ال أ خت يخ ذلك de‏ أن cle Wall laa‏ ملا أشن شارك 
الإستروجين: أى من التاحية الفنية» الإستروجين النباتي. ولعلنا نتذكر أن الإستروجينات 
ian‏ على نطاق واسع في علاج سرطانات البروستاتاء ومن ثم GL‏ من المفهوم تمامًا 
ن يكون لعقار «بي سي سي-إس بي إي إس» SET‏ مضادة لسرطان البروستاتا. وأوضحت 
iis AOE Sets eer decal A‏ اتويات هرمون By gS‏ 
ومؤشر سرطان البروستاتا المتمثل في المستضد البروستاتي النوعي الذي يتفق مع الأساس 
الهرموني لعمله. ونشرت التحليلات السريرية والكيميائية في دورية «نيو إنجلاند جورنال 
أوف ميديسن», ولعلها أهم دورية طبية في العالم. 
شجع هذا النشر على إجراء تجربة تقارن بين «بي سي-إس بي إي إس» ونوع 
حقيقي من الإستروجين pius‏ «ستيلبوستيرول» لدى مرضى سرطان البروستاتا المتقدم؛ 
وبدأت التجربةء غير أنها أوقفت مبكرًا نتيجة لوجود مستويات بالغة الضآلة من تلوث 
«بي سي-إس بي إي إس» بالستيلبوستيرول؛ فأغلقت السلطات التنظيمية في الولايات 
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المتحدة شركة «بوتانيكال لابوراتوريز»» وهي الجهة daivall‏ منهيةٌ بذلك أي احتمال 
لاستكمال الدراسة. وثمة جوانب محيرة في هذه القصة؛ فعقار «بي سي-إس بي إي إس» 
ued JÈ‏ سنوات دون الكشف عن أي آثار عكسية cal‏ والتحليل الذي ورد في مقال 
دورية «نيو إنجلاند جورنال» لم يصل إلى أي تلوث بالستيلبوستيرول؛ هذا Lai‏ عن أن 
التجربة حتى النقطة التي توقفت Lasis‏ أشارت إلى تفوق «بي سي-إس بي إي إس» على 
الستيلبوستيرول» وهي نتيجة لا تتفق مع كون التأثيرات السريرية جاءت نتيجة تلوث 
بالستيلبوستيرول» حسبما ذكر بعض المعلقين. 

إن المشكلة التي تواجهنا مع مركبات مثل «بي سي-إس بي إي إس» هي أنها لا 
تحصل على ترخيص باستخدامها إلا كمواد غذائية؛ ومن ثم فإنها لا تخضع لصور 
التقييم التي يلزم على أي عقار أن يخضع لهاء كذلك فإن المستحضر يكون خليطًا من 
الخلاصات العشبية؛ الأمر الذي يطرح التساؤل عن عدد المكونات في الخليط المطلوب 
وجودها wad‏ حتى نشاهد الآثار السريرية التي لا يرقى إليها شك (والتي شملت بعض 
OLS L day all ducal! US‏ اويم bo‏ كو Stole‏ فى" (ed B81‏ 
إن مثال شاي شرويشير والديجوكسين يصور لنا المسار المحتمل للتطويرء بالطبع 
ربما يستغرق الكشف عن هذا سنوات عديدةء ويتطلب إنفاق مبالغ طائلة من أموال 
الرعاية الصحيةء وربما يكون هذا دون حماية لبراءات الاختراع للسماح للشركات بتمويل 
تكلفتها؛ لذا فمن المحتمل ألا نعلم مطلقًا المكونات الحقيقية الفعالة الموجودة في co‏ 
وجا عن ele E‏ "لتم مكل a Meh‏ ولاك" له aad‏ وريه + قوق لع يعد 
متوافرّاء Gly‏ كان عدد من المركبات المشابهة (التى تحمل أسماءً متنوعة» من بينها «بى 
سي-هوب»» والجزء الثاني من الاسم كلمة إنجليزية تعني «أمل» في إشارة للاسم pel‏ 
للمركب) قد ظهر في السوق» ويستخدمها المرضى على نطاق واسع. Lol‏ مسألة إن كانت 
هذه العقاقير المستنسخة مطابقة فعلًا للمنتج الأصلي أم لاء فهذا أمر لا سبيل لنا إلى 
معرفته مطلقاء فمع تناول المرضى لهذه العقاقير في الغالب دون إشراف طبيء لا توجد 
ذخا بلوخوسة مسيعة بين wall‏ عن العرهات RE‏ وما إل ذلك بوعلدية 
على ذلكء لما كانت هذه المركبات أخلاطًا من الأعشابء فإنه حتى إذا كانت المكونات 
متطابقة في الوزن» فلا يوجد ما يضمن أن تكون المكونات النشطة Glas‏ هي ذاتها في كل 
aaa‏ ای شخ olla‏ د ديل أن فار يكين من عام 9 فق الشياقات 
التي يزرعها في نفس قطعة الأرض. ومن الصعب أن نرى أي سبيل متسق للتقدم مع 
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علمنا بطبيعة العلاجات العشبية وبيئة منح التراخيص الحالية» وليس من المرجح أن 
تصطف الشركات في طابور كي تجري التجارب على علاجاتها العشبية مستقبلا بعد 
علمها Le‏ جرى لشركة «بوتانيكال لابوراتوريز» بخصوص عقار «بي سي-إس بي إي 
إس». ills‏ فإن تكاليف تحويل خليط عشبي إلى عقار دوائي عادي لا يتمتع بأي 
حماية لبراءة اختراع تحول دون إقبال أحد ale‏ وسيواصل قطاع الأدوية — بالطبع 
- فحص الأعشاب Ge Hay‏ خواص دوائية نافعة» لكن التطوير اللاحق سيكون الهدف 
منه التوصل لمركب كيميائي واحد وليس منقوعًا nie‏ وأظن أن هذه المركبات ستظل 
إلى الأبد قابعة في خلفية المشهد بين الطب التقليدي وممارسي الطب البديل. وهذا أمر 
مؤسف؛ لأنه في Jb‏ الا الك من الخاد Glad fe Malad) tue‏ :تياك 
الدبق» ما من شك أنه سيكون من بينها مركبات يمكن أن يكون لها نشاط ذو قيمة. 
مثل عقار «بي سي-إس بي إي إس». 

pla 3‏ يمكن القول إن أساليب العلاج التكميلية والبديلة aS Élis Kas‏ 
deal lig‏ اقتصادية في اقتصاديات الصحةء ومع ذلك من الصعب التوصل إلى أدلة 
صريحة على وجود فائدة لأغلب العلاجات من هذا ig gill‏ هذا فضلًا عن أنه في بعض 
الحالاتء dad‏ أدلة قوية على «غياب» الفائدة LOLS‏ ومع ذلك فإن قطاكًا كبيرًا من مرضى 
السرطان يستخدمون هذه العلاجات أدوية مساعدة للعقاقير التقليدية (وأحيانًا Shas‏ 
«(Lgl‏ ويجانب هذه التدخلات شبه الطبيةء يوجد مجال آخر من النظم الغذائية ail‏ 
والمكملات الغذائية» والعلاجات العشبيةء وهى تفتقر في الغالب أيضًا إلى أساس من 
البراهين. ومن المهم فهم استخدام هذه الات لأنها قد تسبب اللبس في نتائج التجارب 
التي تُجِرَى على علاج gla pull‏ وقد تتدخل في النتائج التي يحققها العلاج التقليديء 
سواءٌ بتحسينها (وهذا نادر) أو بجعلها أسواً. 
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قراءات إضافية 


)١(‏ اعتبارات عامة 


There are many books about cancer on the market, mostly split between 
books aimed at patients and their carers and books aimed at health pro- 
fessionals. I do not propose to list books in the first category as they 
are extremely numerous, needs are personal, and also vary by country of 
residence. I have listed books on the technical side, and again these vary 
hugely — the needs of a nursing student are different from the sort of 
reference tome required by an oncology researcher or consultant. I have 


split the list into reference books and more accessible paperback works. 


(Y)‏ تفصيل المراجع 


Vincent T. DeVita, Theodore 5. Lawrence, Steven A. Rosenberg, Robert A. 
Weinberg, and Ronald A. DePinho, DeVita, Hellman, and Rosenberg’s 
Cancer: Principles and Practice of Oncology, 2 vols, 8th edn. (Philadel- 
phia and London: Lippincott, Williams & Wilkins, 2008). This is a very 
substantial textbook covering all aspects of cancer from causation to 
treatment of specific diseases. 

Edward C. Halperin, Carlos A. Perez, and Luther W. Brady, Perez and 
Brady’s Principles and Practice of Radiation Oncology, 5th edn. 
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(Philadelphia: Lippincott, Williams & Wilkins, 2008). Another 
comprehensive text giving in-depth coverage of the technical 
background to radiotherapy and the detailed clinical application by 
disease. 

Leslie H. Sobin, Mary K. Gospodarowicz, and Christian Wittekind, TNM 
Classification of Malignant Tumours: UICC International Union 
Against Cancer, 7th edn. (Chichester: Wiley-Blackwell, 2010). 
Cancer cases are categorized using standardized systems to allow 
comparison of results from different studies. This reference 
book gives the most widely used classification system for all the 
recognized groups of cancers. 

Bruce Alberts, Alexander Johnson, Julian Lewis, Martin Raff, Keith 
Roberts, and Peter Walter, Molecular Biology of the Cell, 5th edn. 
(New York: Garland Science, 2008). Probably the definitive reference 
book on cell biology. 

Robert A. Weinberg, The Biology of Cancer (New York: Garland Science, 
2006). Probably the definitive text on cancer biology by one of the 
world’s leading cancer researchers. 

M. P. Curado, B. Edwards, H. R. Shin, J. Ferlay, and M. Heanue, Cancer 
Incidence in Five Continents, vol. 9 (Lyon: International Agency for 
Research on Cancer, 2009). Detailed reference book on patterns of 


cancer incidence. 


(Y)‏ كتب أقصر وأسهل 


Terrence Priestman, Cancer Chemotherapy in Clinical Practice (London: 
Springer, 2008). 

Anthony J. Neal and Peter J. Hoskin, Clinical Oncology: Basic Principles and 
Practice, 4th edn. (London: Hodder Arnold, 2009). 
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Margaret Knowles and Peter Selby (eds.), Introduction to the Cellular and 
Molecular Biology of Cancer, 4th edn. (Oxford: Oxford University 
Press, 2005). 

Betty Kirkwood and Jonathan Sterne, Essential Medical Statistics, 2nd edn. 
(Chichester: Wiley-Blackwell, 2003). 

Trisha Greenhalgh, How to Read a Paper: The Basics of Evidence-Based 
Medicine, 4th edn. (Chichester: Wiley-Blackwell, 2010). 

Nicholas Bosanquet and Karol Sikora, The Economics of Cancer Care 


(Cambridge: Cambridge University Press, 2010). 


)£( قراءات أخرى 


Ben Goldacre, Bad Science (London: Harper Perennial, 2009). A superb ex- 


posé of the world of alternative medicine and quackery. 


)0( مواقع الويب 


I have not included recommended books for patients and carers as these 
are rather a personal thing. For recently diagnosed patients, or those 
seeking information for relatives or other loved ones, the best initial 
source is probably the Internet, as information there is likely to be up 
to date and accurate, if sensible websites are used as sources. Factors 
to be considered when looking at websites should include the provider 
of the information. In particular, is the site selling or supporting a view- 
point or is it independent? Many large private hospitals, particularly in the 
United States, put up sites that include information for patients but may 
be biased towards treatments they themselves provide. Charities are less 


likely to be biased in this regard as they should have no financial interest 
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in treatments, but may be slanted by fundraising needs. Government- 
backed sites may have different agendas again, perhaps with a need to 
downplay demand for expensive emergent therapies. It is also worth not- 
ing that treatment patterns (and hence emphasis) will vary somewhat by 
country; for example, surgery is the mainstay of therapy for advanced 
bladder cancer in most countries but accounts for only about half of the 
treatments in the UK. With all this in mind, it is worth consulting a few 


websites to compare information. Suggested initial sites: 


CancerHelp UK (www.cancerhelp.org.uk/) (accessed 21 January 2011). 
UK-based site supported by Cancer Research UK with comprehen- 
sive information on all aspects of cancer and its treatment. The 
site includes a listing of all trials recruiting in the UK. The site is 
written in plain English for a lay audience but is multi-layered, 
allowing considerable depth of information. The site includes links 
to websites in other languages and countries. 

The US National Cancer Institute (www.cancer.gov) (accessed 21 January 
2011). Very comprehensive site with, of course, an American per- 
spective. Includes a large clinical trials database for those seeking 
entry into a study. Also includes information in Spanish, as well as 


educational materials, and sections for physicians. 


